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Rudarji v premogovniku Velenje delajo v pogojih, kjer so koncentracije nekaterih plinov in 
prašnih delcev v delovni atmosferi bistveno drugačne kot v zunanjem atmosferskem zraku. V 
premogovniku Velenje je bilo leta 2004 izmerjeno, da je bila v primerjavi z atmosferskim 
zrakom povečana povprečna koncentracija metana (0,75 vol. %), ogljikovega dioksida (0,7 – 
1,5 vol. %, za krajši čas tudi do 5 vol. % ), ogljikovega monoksida (10,7 ppm) ter dimetilsulfida 
(19,9 ppm). Glede na literaturo je za pričakovati, da bo pri delavcih, ki delajo v pogojih zmerno 
ali povišanih koncentracij nekaterih plinov (ogljikovega dioksida, ogljikovega monoksida, 
metana), dimetilsulfida in prašnih delcev, lahko prišlo do povečanega tveganja za prizadetost 
zdravja, kot posledica povečane tvorbe radikalov, kar privede do oksidativnega stresa. Namen 
raziskave je bil z meritvami bioloških kazalnikov oksidativnega stresa v krvi, urinu in 
kondenzatu izdihanega zraka proučiti in ugotoviti ali delo v takšnih pogojih pri rudarjih poveča 
tvorbo radikalov do take stopnje, da se poruši fiziološko ravnotežje med redukcijsko-
oksidativnimi reakcijami in antioksidativno obrambno kapaciteto organizma. Obenem nas je 
zanimala tudi povezava med koncentracijo svinca v krvi in 8-izoprostanom, kazalnikom 
oksidativnega stresa. V raziskavo smo vključili 94 rudarjev, ki smo jih razporedili v tri skupine 
glede na število zaporednih delovnih dni in v kontrolno skupino. Vzorce krvi, urina in 
kondenzata izdihanega zraka smo preiskovancem odvzeli po zaključenem delovnem dnevu v 
premogovniku. Rezultati raziskave so pokazali, da so rudarji, ki so delali tri zaporedne dni, 
imeli v kondenzatu izdihanega zraka višje vrednosti 8-izoprostana, v primerjavi s kontrolno 
skupino (p< 0,001). V krvi rudarjev so po treh zaporednih delovnih dneh izmerjene višje 
koncentracije svinca in 8-izoprostana, v primerjavi s kontrolno skupino (p< 0,001). Poleg tega 
so se vrednosti encimov katalaze (p<0,001), superoksid dismutaze (p<0,001) in skupnega 
antioksidativnega statusa p<0,001) značilno znižale glede na kontrolno skupino. 
Posledice povečanega oksidativnega stresa v človeškem telesu so lahko velike, zlasti če 
oksidativni stres traja daljše obdobje (meseci, leta), pri tem pa je ključni problem, da se klinično 
manifestirajo šele ob pojavu bolezni. Ugotovitve izvedene raziskave predstavljajo osnovo za 
izvedbo preventivnih zdravstvenih ukrepov in/ali tehničnih rešitev z namenom zmanjševanja 








Coal miners in the Velenje Coal mine are working in harmful conditions where the 
concentrations of some gases and dust particles in the working atmosphere significantly differ 
from those in the external atmospheric atmosphere. In this particular coal mine, in 2004, the 
measurements showed that the mean concentrations of methane (0.75 vol.%), CO2(0.7 - 1.5 
vol.%, for a short time interval up to 5 vol.), CO (10.7 ppm), and dimethyl sulfide (19.9 ppm) 
were significantly higher when compared to their content in the normal external atmosphere. 
According to other studies, it is expected that the exposure to conditions of moderate or elevated 
concentrations of certain gases (carbon dioxide, carbon monoxide, methane), dimethyl sulfide 
and dust particles presents a higher risk for the health impairment as a consequence of the 
accelerated formation of free radicals and oxidative stress. Therefore, the purpose of the study 
was to investigate and measure the biological indicators of oxidative stress in the blood, urine 
and exhaled breath condensate (EBC), and to determine whether working in conditions of 
increased content of certain gases in the air, dust particles and lead inhaled by the miners in the 
coal mine increases the formation of free radicals to such a degree that the physiological balance 
between oxidative reactions and antioxidant defense capacity is disturbed. In addition, we 
wanted to investigate the short-term correlation between blood lead levels and oxidative stress 
generation in coal miners. 94 male coal miners from Velenje Coal mine were selected for the 
study and were arranged into four groups: three groups according to the number of consecutive 
working days, and a fourth control group. Our results showed that miners who worked for three 
consecutive days had higher 8-isoprostane values in EBC compared to the control group. They 
also had higher blood levels of lead and 8-isoprostane when compared to the control group (P 
<0.001). Furthermore, the antioxidant levels of TAC (p<0.001), CAT (p<0.001) and SOD 
(p<0.001) were all significantly decreased compared to a control group. 
The consequences of oxidative stress in the human body can have extreme proportions. In this 
regard, the key problem is that they become visible only at the onset of various diseases. The 
findings of the current research should also present basis for establishment of the necessary 
preventive health measures and/or technical solutions with the purpose of decreasing oxidative 






ROS - (angl. reactive oxygen species) reaktivne kisikove zvrsti 
RNS – (angl. reactive nitrogen species) reaktivne dušikove zvrsti 
CO2– ogljikov dioksid 
CO– ogljikov monoksid 
CH4– metan 
DMS – dimetil sulfid 
CAT – katalaza 
SOD – superoksid dismutaza 
GPx – glutation peroksidaza 
DNK– deoksiribonukleoinska kislina 
TAC – skupni antioksidativni status 
ELISA – encimska imunoadsorpcijska preiskava 
ESR – elektronska spinska resonanca 
GSH – reducirani glutation 
GSSG – glutation disulfid 
GR – glutation reduktaza 
EKG – elektrokardiogram 
d – ROM –(angl. Reactive Oxygen Metabolites— derived compounds) določanje hiperoksidov 
s pomočjo Fentonove reakcije 
BAP test –(angl. Biological Antioxidant Potential) – test za merjenje antioksidativnega statusa 
v vzorcu seruma 
TBAR –test za merjenje prooksidativnega statusa organizma 
OXI adsorbent test– test za določanje antioksidativnega statusa 




Zrak je mešanica plinov, ki sestavljajo Zemljino ozračje. Prevladujoči plini so: dušik (N2, 78vol. 
%), kisik (O2, 21 vol.%), argon (Ar, 0,9 vol.%), ter ogljikov dioksid (CO2, 0,033 vol. %). Poleg 
teh so v zraku še zelo majhne količine: helija (He), žveplovega dioksida (SO2), vodika (H2), 
metana (CH4), dušikovega oksida (N2O), ozona (O3), ogljikovega monoksida (CO) itd. 
Koncentracija nekaterih plinov je stalna (kisik, argon, neon, helij, kripton, vodik, ksenon), 
drugih pa spremenljiva (vodna para, ogljikov dioksid, metan, dušikov oksid, ogljikov 
monoksid, ozon, amonijak, dušikov dioksid, žveplov dioksid, dušikov oksid, žveplovodik, 
organske spojine).Tudi trdni delci, kot so kovine, organske in anorganske spojine predstavljajo 
pomembno sestavino ozračja (1).  
Kisik je nujno potreben za življenje in ga v telo vnašamo s procesom dihanja. Pri tem nastajajo 
reaktivne kisikove (angl.: reactive oxygen species, ROS) in dušikove (angl.: reactive nitrogen 
species, RNS) zvrsti kot stranski produkt normalne presnove v aerobnih organizmih. Vzrok 
nastanka ROS/RNS je endogenega (mitohondriji, citokrom P450, peroksisomi, endoplazemski 
retikulum, makrofagi, nevtrofilci, eozinofilci) ali eksogenega (ksenobiotiki, kovinski ioni, 
ionizirajoče sevanje) izvora (2-4). Mednje sodijo tudi kisikovi radikali, ki so zelo reaktivni in 
lahko oksidirajo različne organske molekule v organizmu (beljakovine, membrane, DNK). S 
tem nastane še več radikalov, ki sprožijo kaskado oksidativnih reakcij v organizmu. ROS/RNS 
nastajajo tudi zaradi fagocitoze vdihanih prašnih delcev (5). Oksidativni stres so znanstveniki 
povezali s številnimi boleznimi, kot so bolezni srca in ožilja, okvare živčnega sistema, rak, 
predčasno staranje, itd. Sposobnost posameznika, da se bori proti dejavnikom oksidativnega 
stresa je pomembna za vzdrževanje njegovega zdravja in produktivnosti (6). 
Čisti zrak, ki ga vdihavamo, vsebuje od 0,03 – 0,04 vol. % CO2 (7). V takšnih koncentracijah 
CO2 ne predstavlja zdravstvenega tveganja za človeka. Povišane ali zmerno povišane 
koncentracije CO2 v vdihanem zraku se lahko pojavljajo v slabo prezračenih bivalnih prostorih, 
v okoljih podvodnih aktivnosti, vesoljskih plovilih, naravnih jamah, premogovnikih, ipd. 
Študije so pokazale, da je tudi izpostavljenost takšnim pogojem povezana s pospešeno tvorbo 
radikalov in oksidativnim stresom v organizmu (8-10). 
Pri izkopavanju premoga se v premogovniške rove sproščajo različni plini: ogljikov dioksid 
(CO2), ogljikov monoksid (CO), metan (CH4), itd. Prav tako so v premogovniku v povišanih 
koncentracijah prisotni dimetil sulfid (DMS) in prašni delci. Zaradi povečanih koncentracij 
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navedenih onesnaževalcev v premogovnikih se predvideva, da se bo ob povečani mišični 
aktivnosti povečalo tudi znotrajcelično nastajanje ROS/RNS in radikalov (11).  
Po končanem delu in prihodu delavca v zunanji atmosferski zrak z višjo koncentracijo kisika, 
se lahko tvorba radikalov še dodatno poveča. Če ob takih pogojih dela v premogovniku tvorba 
radikalov preseže antioksidativne obrambne sposobnosti, lahko nastali radikali na celični ravni 
povzročijo peroksidacijo lipidov, oksidacijo proteinov in poškodbo DNK (11,12). Zmanjšanje 
antioksidativnega obrambnega sistema in poškodbe, ki jih povzročajo radikali, povečajo 
verjetnost za nastanek nekaterih bolezni (4). Zmanjšanje antioksidantne obrambe je lahko 
posledica večih dejavnikov, in sicer: zmanjšanega vnosa antioksidantov, njihove sinteze, 
porabe ali biološke razpoložljivosti (4).  
Poznavanje vpliva povišanih koncentracij premogovniških plinov in drugih dejavnikov, je 
nujno za razjasnitev ali delo v takšnih pogojih spodbuja prekomerno tvorbo radikalov, da se 
poruši fiziološko ravnotežje v organizmu in pride do oksidativnega stresa. 
Težke kovine so ena od najbolj škodljivih dejavnikov za zdravje v rudarskem okolju. Kopičijo 
se v vodi, tleh, sedimentih in živih organizih (13). Številne študije so potrdile toksično in 
kancerogeno delovanje težkih kovin pri ljudeh in živalih (14-17). Visoko raven svinca v krvi 
so opazili pri rudarjih, saj je svinec prisoten v prašnih delcih premogovnika (18). Rudarji so 
izpostavljeni svincu preko respiratornega in gastrointestinalnega trakta. Približno 30 – 40 % 
svinca, ki pride v respiratorni trakt se absorbira v kri. Tradicionalno se toksična raven svinca 
določa z odvzemom krvi in potrditvijo visokih koncentracij svinca v krvi (19).  
Poznavanje škodljivih vplivov povišanih koncentracij nekaterih plinov in prašnih delcev, je 
pomembno za načrtovanje delovnih procesov v takšnih pogojih ter uvedbo ukrepov za 




1.1 Definicija in mehanizem nastanka oksidativnega stresa v organizmu 
 
Oksidativni stres je vrsta bio-kemičnega stresa in je posledica porušenja ravnotežja med 
prooksidativnimi in antioksidativnimi procesi v celici. Oksidativni stres vodi v patološko stanje, 
ki se pojavi zaradi (i) prevelike endogene ali eksogene tvorbe radikalov, (ii) zmanjšanja rezerv 
nizkomolekularnih antioksidantov, (iii) inaktivacije encimov, (iv) zmanjšane sinteze encimov, 
ki delujejo kot antioksidanti in nizkomolekularnih antioksidantov, (v) kombinacije dveh ali več 
dejavnikov, ki so našteti (20, 21). Radikali in ostali reaktivni intermediati, ki nastajajo med 
oksidativnim stresom, značilno prispevajo k sproženju začetka bolezenskega procesa.  
Pred več kot stotimi leti je radikale prvi opisal Moses Gomberg (22). Dolgo se je mislilo, da 
niso prisotni v bioloških sistemih zaradi izredne reaktivnosti in posledično kratkega razpolovne 
dobe. Od takrat je naraščalo zanimanje za to področje. Petdeset let kasneje so odkrili radikale 
v bioloških sistemih, za katere so sklepali, da so vključeni v različne patološke procese in 
staranje (23). Od takrat je znanje o radikalih zelo napredovalo. Danes se ve, da so radikali oz. 
radikali v kemiji atomi, molekule, ioni ali kompleksi z neparnim številom elektronov (24).  
Med reaktivne kisikove zvrsti prištevamo: radikalske vrste kisika (superoksidni anion, 
hidroksilni radikal, hidroperoksidni radikal, alkoksilni radikal, peroksilni radikal, aroksilni 
radikal, semikinonski radikal) in neradikalske vrste kisika (tripletni kisik, singletni kisik, ozon, 
vodikov peroksid, hidroperoksid, peroksidi, hipoklorna kislina) (21). Sam začetek oksidativne 
kaskade je posledica nekontrolirane in prekomerne tvorbe škodljivih reaktivnih kisikovih zvrsti 
(ROS), kot so superoksidni anion (O2•-), vodikov peroksid (H2O2) in hidroksilni radikal (HO•) 
ter tudi reaktivnih dušikovih zvrsti (RNS), kot so radikal dušikovega oksida (NO•), anion 
peroksinitrita (ONOO-), radikal dušikovega dioksida (NO2•) itd.Reaktivne dušikove zvrsti 
nastanejo v reakcijah oksidacije, ki jih sintetizira encim dušikov oksid sintaza (NO sintaza). 
Najpomembnejši funkciji NO•, sta nadzor tonusa krvnih žil (vazodilatator) ter nadzor adhezije 
trombocitov. Anion peroksinitrita ima predvsem protimikrobno delovanje in je pomembno 
sredstvo makrofagov za uničenje mikroorganizmov (4). Anion peroksinitrita povzroči 
peroksidacijo lipidov, oksidacijo in nitracijo številnih beljakovin in inaktivacijo encimov, kot 
so glutation peroksidaza, citokrom c oksidaza in NADPH oksidaza (4). ROS in RNS se tvorijo 
med normalnim celičnim metabolizmom (respiratorna veriga, ter številne reakcije, katalizirane 
z oksidazami), tudi med sintezo določenih hormonov ali med obrambo pred okužbami (saj jih 
proizvajajo tudi nekatere vrste levkocitov) (25). Za odstranjevanje radikalov ima organizem 
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encime, superoksid dismutazo (SOD), katalazo, peroksidazo in glutation reduktazo, ki jih 
pretvorijo v manj reaktivne ali nenevarne kemijske zvrsti.  
Visoko reaktivni radikali se pojavljajo eksogeno (v okolju) in endogeno (v človekovem 
organizmu) (26).  
Superoksidni anion je za en elektron reducirana molekula kisika (O2). Kot nabita molekula zato 
težko prehaja skozi celične membrane in je prekurzor večine ROS (27). Glavni vir nastanka 
O2•- je oksidativna fosforilacija v mitohondrijih. 
Superoksid dismutaza (SOD) je metaloencim, ki katalizira pretvorbo superoksidnega aniona v 
kisik in vodikov peroksid: 
 
2O2- + 2H+ → H2O2 + O2                                                                                                                                                 ...  (1) 
 
SOD je prisoten v citoplazmi in domneva se, da je prvi, ki sodeluje pri obrambi proti toksičnim 
ROS, ker nevtralizira superoksidni anion. Z delovanjem SOD med normalnim celičnim 
metabolizmom nastane vodikov peroksid (H2O2), ki ga nato encim katalazaspremeni v vodo in 
kisik. Katalaza je tudi metaloencim, ki vsebuje železov ion.  
 
2H2O2 → 2H2O +O2                          ... (2) 
 
Vodikov peroksid nastaja iz O2•- v reakciji, ki jo katalizira encim SOD. Vodikov peroksid je 
precej stabilna molekula, ki prehaja skozi celično membrano. V prisotnosti železa lahko O2•- 
in H2O2 reagirata (t.i. reakcija po Fentonu) in tvorita hidroksilni radikal, ki je visoko reaktiven, 
kratke razpolovne dobe in glavni povzročitelj oksidativnih poškodb bioloških molekul v 
organizmu (3). 
Preveliko število radikalov in reaktivnih kisikovih zvrsti, pa lahko pripelje do oksidativnega 
stresa in s tem do vrste strukturnih in funkcijskih poškodb v sami celici, ki se kažejo kot 
oksidativne poškodbe DNK, lipidov in proteinov (25). Pri oksidativnem stresu je lahko 
koncentracija ROS prehodno ali kronično povišana, kar vodi v motnje v celičnem metabolizmu 
in njegovi regulaciji ter do poškodb različnih celičnih struktur. Predvideva se, da oksidativni 
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stres pomembno prispeva k razvoju civilizacijskih bolezni (od kronične obstruktivne pljučne 
bolezni, povišanega krvnega tlaka, sladkorne bolezni, do predčasnega staranja in raka), saj v 
vsaki celici v našem organizmu nastane dnevno kar 10.000 oksidativnih poškodb (28-32). 
Večino poškodb lahko celica popravi, vseh pa ne, zato se z leti kopičijo. Bolezenske spremembe 
se najprej odražajo na znotrajceličnem nivoju, šele čez čas se pojavijo bolezenski znaki in 
simptomi, ki se odražajo v nepravilnem delovanju tkiv in organov. 
 
1.2 Ogljikov dioksid, ogljikov monoksid, metan in dimetilsulfid ter njihov vpliv na človeka 
 
CO2 
Ogljikov dioksid je nestrupen brezbarven plin, sestavljen iz enega atoma ogljika in dveh atomov 
kisika. Njegovi učinki segajo od fizioloških, toksičnih (srčne aritmije, epileptični napadi) in 
anestetičnih (občutno zmanjša aktivnost centralnega živčnega sistema) do smrtonosnih (hude 
acidoze in anoksije). Prištevamo ga k navadnim dušljivcem (33). Učinki CO2 so pri določenem 
posamezniku odvisni od koncentracije in trajanja izpostavljenosti, kot tudi drugih dejavnikov, 
kot so starost, zdravje, telesna dejavnost in življenjski slog (34). 
Vpliv ogljikovega dioksida na počutje ljudi je poznan že od nekdaj. Že v 19. st. je koncentracija 
CO2 v notranjih prostorih služila kot indikator kakovosti zraka. Takrat je Max von Pettenkoffer 
v Nemčiji odkril povezavo med koncentracijo CO2 v prostoru in počutjem ljudi. Ugotovil je, da 
ko je koncentracija < 0,1 vol. % (1000 ppm) CO2, so se ljudje počutili prijetno, pri koncentraciji 
> 0,2 % pa neugodno. Zato je predlagal, da koncentracija CO2 v prostorih, kjer se zadržujejo 
ljudje ne presega 1000 ppm (34). 
 
Čisti zrak, ki ga vdihavamo vsebuje od 0,03 – 0,04 vol. % CO2, vendar lahko v specifičnih 
primerih pride do povišanja njegove koncentracije v zraku. Tako se lahko v slabo zračnih 
prostorih koncentracija CO2 poveča do 0,6 vol. %. Zmerno povišane koncentracije CO2 se 
najpogosteje pojavljajo med podvodnimi aktivnostmi, v podvodnih in vesoljskih plovilih ter pri 
delavcih, ki so zaposleni v rudnikih (34). Najvišja dovoljena koncentracija CO2 v zraku je 0,14 
vol. % (35).V posameznih predelih rudnikov, ki so popolnoma brez dotoka svežega zraka, je 
lahko koncentracija bistveno višja. Izpostavljenost povišanim koncentracijam CO2 predstavlja 
tveganje za zdravje, predvsem pri rudarjih zaradi dolgotrajnega bivanja v takšnih prostorih. Že 
objavljene študije so pokazale delovanje CO2 na respiratorni sistem (hiperventilacija) in na 
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srčno žilni sistem (tahikardija in spremembe krvnega tlaka). Povišane koncentracije CO2 v 
zraku pomembno zmanjšajo tudi kognitivno učinkovitost (36-38).  
 
Ko je koncentracija CO2 višja od 2 vol. % pride do 50 % povečanja pljučne ventilacije. Slednje 
je posledica hiperkapnije, kar privede do hipoksemije, ker je kisik izpodrinjen iz alveolov. Pri 
še višji koncentraciji od 3 vol. % CO2, se pojavi poleg občutka težke sape še glavobol, splošna 
oslabelost in zaspanost. Koncentracija od 5 – 6 vol. % CO2 povzroči pri ljudeh še bolj izrazito 
hlastanje za zrakom, obenem pa se pljučna ventilacija poveča za 100%. Istočasno pride do 
glavobola, znojenja in draženja sluznic (34, 39). 
 
V zadnjih dveh desetletjih je več študij opisalo vpliv CO2 na oksidativni stres. Mehanizmi, s 
katerimi CO2 povzroča oksidativni stres, so večinoma še nejasni in potrebujejo več raziskav, 
vendar sklepajo da so povezani z njegovo sposobnostjo zakisanja, z visokim parcialnim tlakom 
(99 %) zaradi katerih nastanejo hipoksični pogoji ter sposobnostjo CO2, da vpliva na metabolne 
poti NO in posredno poveča lipidno peroksidacijo (8, 39, 40). 
 
CO 
Ogljikov monoksid (CO) je sestavljen iz enega ogljikovega atoma in enega kisikovega atoma, 
povezana s trojno vezjo. Normalna koncentracija ogljikovega monoksida v zraku je 0,2 ppm. 
Ogljikov monoksid je plin brez vonja, brezbarven in ne draži. Kljub temu je zelo strupen. Že 
vdihavanje majhnih količin je lahko za človeka zelo nevarno. Zastrupitev s CO je še vedno ena 
najpogostejših smrtnih primerov zastrupitve na svetu (41). Zastrupitev s CO najbolj prizadene 
organe z visokimi potrebami po kisiku,kot so srce in možgani. Vrsta in resnost simptomov se 
lahko razlikuje glede na trajanje izpostavitve in koncentracijo CO (42). V akutni fazi zastrupitve 
s CO, so simptomi in znaki zastrupitve glavobol, omotica, sinkopa, izguba zavesti, koma in 
smrt. CO pa še s svojo prisotnostjo zmanjšuje parcialni tlak kisika, kar lahko privede do 
zadušitve. Pri tistih, ki preživijo akutno zastrupitev s CO, lahko pride do zapoznelih znakov in 
simptomov, ki se kažejo kot izguba spomina, motnje gibanja, simptomi podobni Parkinsonovi 
bolezni, demence, motnje govora in psihoz (43). Nekatere raziskave nakazujejo, da lahko že 
izpostavljenost nižjim koncentracijam CO (do 10,7 ppm – kot je vrednost v premogovniku 
Velenje), povzroči nastanek NO radikalov. To so dokazali tako, da so izpostavili trombocite 
podgan in endotelijske celice krvnih žil goveda nizkim koncentracijam CO (10-20 ppm) ter 
ugotovili povečano nastajanje NO radikalov (33). V primeru nenadnega zvišanja koncentracije 
CO, bi lahko to privedlo do hipoksije. V tem primeru se lahko razvije oksidativni stres. Slednje 
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so dokazali pri izpostavitvi izoliranih mitohondrijev pripravljenih iz frontalnega korteksa, 
hipocampusa in corpusa striatuma podgan 0,1 vol. % ogljikovemu monoksidu za 30 minut (44, 
45). Iz literature torej lahko sklepamo, da je izpostavljenost povečani koncentraciji CO 
povezana z nastankom NO radikalov, OH radikalov in ONOO-, kar lahko povzroči oksidativni 
stres in oksidativne poškodbe v organizmih.  
 
CH4 
Metan (CH4) je kemijska spojina sestavljena iz enega atoma ogljika in štirih atomov kisika. Prvi 
ga je odkril in izoliral Alessandro Volta okoli leta 1778. Metan je najenostavnejši alkan in je 
glavna sestavina naravnega zemeljskega plina (približno 87 vol. %). Je izredno vnetljiv in 
eksploziven v koncentracijskem območju med 5 % in 15 % (46). Metan kot plin lahko prehaja 
skozi membrane v organele.  
V premogovnikih je metan veljal od nekdaj za izjemno nevarnega, saj zaradi velike 
eksplozivnosti predstavlja resno tveganje za varnost. Ena od najbolj pomembnih nalog je 
prezračevanje v podzemnih premogovnikih in s tem ohranjanje koncentracije metana precej 
pod mejo eksplozivnosti. Zaradi slabega prezračevanja lahko zelo hitro pride do lokalizirane 
visoke koncentracije metana(47). 
Raziskave, ki bi ocenile vpliv metana na povečano tvorbo radikalov in posledično na 
oksidativni stres, so redke. Kljub temu pa je že dokazana povezava med izpostavljenostjo 
povišani koncentraciji metana in oksidativnim stresom. Ta povezava je prikazana v raziskavi, 
kjer so izpostavili jetrne celice podgan halogeniranemu metanu. Z indikatorji lipidne 
peroksidacije in ROS so dokazali, da izpostavljenost metanu povzroča oksidativni stres (48).  
 
DMS 
Raziskovalci so proučevali vpliv dimetil sulfida (DMS) na delovanje metionin sulfoksidne 
reduktaze. Deluje tako, da inhibira antioksidativne funkcije metionin sulfoksidne reduktaze A, 
kar povzroči oksidativni stres in posledično apoptozo na celicah Saccharomyces cerevisiae (49, 
50).  
1.3 Toksičnost svinca 
Svinec je ena od najbolj intenzivno raziskanih težkih kovin, saj so škodljivi učinki svinca dolgo 
znani (19). Že Rimljani so v 1. st.pr.n.št. za izgradnjo akvaduktov uporabljali svinec. Na 
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Kitajskem so v 13. – 14. st. zabeležili visoko onesnaženost s svincem zaradi taljenja srebra v 
regiji Yunnan, kjer je stopnja onesnaženosti presegla skoraj štiriktano vrednost normativa 
sodobne rudaske dejavnosti (51). Zaradi tega je pogosto prihajalo do akutnih zastrupitev, ki se 
je najpogosteje manifestirala kot značilna encefalopatija, delirij, konvulzije ter bruhanje (52). 
Danes je zaradi varnostnih ukrepov akutna zastrupitev s svincem redka. Postaja pa vse bolj 
pomembna kronična izpostavljenost nizkim koncentracijam svinca, bodisi zaradi narave dela, 
bodisi preko okolja. Slednja je definirana pri koncentraciji svinca v krvi približno 40 – 60 
μg/100ml (19).  
Težke kovine, vključno s svincem, lahko prehajajo v telo preko respiratornega in 
gastrointestinalnega trakta ali transkutano. Pri odraslih, ki so poklicno izpostavljeni svincu, je 
najbolj pomembna pot vnosa preko respiratornega trakta (53). 
Vdihavanje finega prahu, ki vsebuje svinec, omogoča slednjemu absorbcijo skozi pljuča. 
Koliko svinca se absorbira iz repiratornega trakta je odvisno predvsem od velikosti delcev in 
hitrosti sedimentacije, pljučne kapacitete posameznika ter odstranjevanja vdihnjenega svinca iz 
sluznic. Na splošno velja, da se manjši delci boljše absorbirajo. Približno 30-40 % svinca iz 
pljuč prehaja v kri, kjer se veže na rdeče krvničke in se razširi v mehka tkiva – jetra, možgane, 
pljuča itd. ter v kosti in zobe (54). 
V krvi ima svinec kratko razpolovno dobo in sicer, približno 35 dni. Pri odraslih se do 95 % 
svinca shrani v kosteh, kjer je razpolovna doba bistveno daljša (20-30 let). Danes pride redko 
do akutne zastrupitve s svincem, vse večji problem so kronične zastrupitve. Posledice kronične 
izpostavljenosti svincu so kognitivne motnje, okvare ledvic in kostnega sistema, hiperaktivnost 
(predvsem pri otrocih), povišan krvni tlak, težave prebavnega trakta, rak itd. (Tabela 1) (55). 
Pravilnik o varovanju delavcev pred tveganji zaradi izpostavljenosti kemičnim snovem pri delu 
(Ur. List RS 100/2001) opredeljuje kot mejno vrednost v zraku delovnega okolja za svinec in 
njegove spojine 0,1 mg/m3 ter za svinčev tetraetil in svinčev tetrametil 0,05 mg/m3. Navedeni 








Tabela 1: Vrste zastrupitve s svincem (prevzeto: Flora in sod., 2012) 
 Izpostavljenost Koncentracija 
svinca (µg/100ml) 
Klinični simptomi 
Akutna zastrupitev Intenzivna 
kratkotrajna 
izpostavitev 
100 - 120 Bolečina v mišicah, 













Svinec se iz telesa večinoma izloča z urinom, vendar počasi. Dodatek kelirajočih spojin lahko 
pospeši izločanje svinca iz telesa (54).  
Za toksičnost svinca sta v telesu odgovorna dva mehanizma: oksidativni stres in ionski 
mehanizem toksičnosti. Oksidativni stres naj bi predstavljal najbolj pomemben mehanizem 
toksičnosti svinca (19, 57). Po eni strani vključuje nastanek reaktivnih kisikovih in dušikovih 
zvrsti, po drugi pa vključuje izčrpavanje celične antioksidativne kapacitete. Ta dva mehanizma 
potekata istočasno in sta medsebojno povezana, saj vodi povečanje ROS in RNS do preseganja 
antioksidativnih zmožnosti organizma, medtem ko slednja vodi do povečanja reaktivnih zvrsti 
(57). 
Po drugi strani temelji ionski mehanizem toksičnosti svinca na sposobnosti svinca, da 
nadomesti druge dvovalentne katione, kot so npr. Ca2+, Zn2+, Se2+, Mg2+, Fe2+ in enovalentne 
katione, kot sta npr. Na+, K+, itd. (58). Na ta način vpliva svinec neposredno in posredno na 
temeljne celične procese kot so intra in medcelična signalizacija, adhezija celic, prepogibanje 
proteinov (angl. folding), apoptoza, ionski transport, encimska regulacija, sproščanje 
nevrotransmiterjev itd. (59). Poleg tega se svinec z visoko afiniteto veže za sulfhidrilne (-SH) 
skupine ter na ta način vpliva na delovanje encimov in drugih molekul, ki vsebujejo sulfhidrilno 
skupino. Kot bivalentni kation, lahko svinec izpodrine bivalente elemente, ki služijo kot 
kofaktor antioksidativnih encimov, kot so glutation peroksidaza, superoksid dismutaza in 
katalaza, ter s tem povzroči njihovo inaktivacijo (57). Nedavne raziskave kažejo tudi na vpliv 






1.4 Odziv na oksidativni stres 
 
Oksidativni stres lahko v organizmu povzroči neželene poškodbe bioloških molekul, zaradi tega 
je vzdrževanje homeostaze izjemnega pomena. Oksidacija beljakovin privede v beljakovini do 
strukturnih sprememb in izgube njihovih funkcij. Pri oksidaciji polinenasičenih maščobnih 
kislin (predvsem fosfolipidov in lipoproteinov v celičnih membranah) pride do slabše 
integritete celičnih membran in povečanja njihovih fluidnosti. Obenem pa nastane veliko novih 
visoko reaktivnih radikalov (60). Zaradi oksidacije DNK lahko pride do loma DNK verige, 
spremembe purinskih/pirimidinskih baz ali sladkorja, izgube baz ter njihove navzkrižne 
povezave. Poškodbe DNK lahko vodijo do spremenjene transkripcije ali spremembe signalnih 
poti (61). 
Organizem uravnava homeostazno koncentracijo radikalov s pomočjo encimskih in 
neencimskih antioksidantskih sistemov. Zanimivo je, da so v zadnjih dveh desetletjih odkrili, 
da ROS služijo tudi kot signalne molekule, ki regulirajo biološke in fiziološke procese v 
organizmu, zato je njihovo preveliko znižanje na celičnem nivoju prav tako škodljivo, saj lahko 
vodi v stanje t.i. anti-oksidativnega stresa (62). 
Antioksidanti so snovi, ki upočasnijo, preprečijo ali zmanjšajo možnost oksidacije tarčne 
molekule. Antioksidanti odstranjujejo ROS, RNS,ali pa preprečijo njihovo nastajanje in tako 
zmanjšajo oksidativni stres (63). 
1.4.1 Endogeni obrambni mehanizmi 
Endogeni obrambni sistem antioksidantov sodeluje pri razgradnji in odstranjevanju omenjenih 
reaktivnih zvrsti in vključuje encime superoksid-dismutazo (SOD), katalazo, glutationski in 
tioredoksinski encimski sistem (glutation peroksidaza - GPx, glutation-reduktaza – GR, 
tioredoksin-peroksidaza –TrxP in tioredoksin-reduktaza – TrxR) ter ne-encimske spojine kot 
so glutation, beljakovine (feritin, transferin, ceruloplazmin, itd.) in druge nizkomolekularne 
spojine kot so koencim Q10 in lipoična kislina (64). 
Superoksid-dismutaza katalizira pretvorbo O2•- v H2O2 ter O2. Superoksid-dismutaza, ki 
vsebuje baker in cink (Cu, Zn-SOD, SOD1) je dimerna beljakovina, ki se nahaja v citoplazmi. 
Mangan vsebujoča superoksid-dismutaza (Mn-SOD, SOD2) je homotetramerni protein, ki je 
prisoten predvsem v mitohondrijih. Zunaj celic se nahaja še SOD3, ki vsebuje baker in cink.  
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Nastali vodikov peroksid uravnavata encima glutation peroksidaza in katalaza. Katalaza je 
prisotna predvsem v peroksisomih. Encim je sestavljen in štirih podenot, od katerih vsaka 
vsebuje skupino hem, vezano na aktivno mesto. Katalaza katalizira reakcijo pretvorbe 
vodikovega peroksida v vodo in kisik (65).  
Tudi encim glutation-peroksidaza (GPx) je beljakovina,sestavljena iz štirih podenot,vsebuje pa 
kofaktor selen. Aktivnost slednjega encima je odvisna od prisotnosti reduciranega glutationa 
(GSH), ki služi kot donor atoma vodika. GPx katalizira reakcijo med reduciranim glutationom 
in vodikovim peroksidom, pri čem nastaneta voda in glutation disulfid (GSSG) (66). 
Glutation je tiolni tripeptid in je glavni celični neencimski antioksidant. Sintetizira se v citosolu 
iz L-glutamata, L-cisteina ter glicina. Sodeluje pri detoksifikaciji številnih snovi in se s pomočjo 
glutation reduktaze (GR) in v prisotnosti nikotinamid adenin dinukleotid fosfata (NADPH) 
regenerira nazaj do reducirane oblike (66).  
 
1.4.2 Eksogeni obrambni mehanizmi 
Eksogene, neencimske antioksidante (vitamini) vnašamo v telo s prehrano (sadje in zelenjava) 
ali s prehranskimi dopolnili. Kot esencialne snovi, ki jih telo ne more sintetizirati so ključni tudi 
nekateri elementi v sledovih, ki sodelujejo pri tvorbi aktivnega mesta encima (64). 
Vitamin E je v maščobah topen vitamin in je antioksidant iz družine tokoferolov. Najbolj 
aktivna oblika vitamina E je α-tokoferol, ki zagotavlja predvsem zaščito pred oksidacijo lipidov 
celičnih membran (3). 
Vitamin C ali askorbinska kislina je vodotopen antioksidant. Preprečuje oz. omejuje kaskado 
oksidativnih reakcij in sodeluje pri regeneraciji oksidiranega vitamina E in GSH, zaradi česar 
ima z omenjenima antioksidantoma sinergistično delovanje (67). 
Poleg vitamina E in C, imajo antioksidativno delovanje tudi karotenoidi in fenolne spojine 
(stilbeni, fenolne kisline, flavonoidi, antociani itd.). 
Prehranska dopolnila lahko vsebujejo številne antioksidante kot so vitamin A (retinoidi, 






1.5 Določanje oksidativnega stresa v organizmu  
 
Zaradi izredno kratke življenjske dobe radikalov, je stanje oksidativnega stresa v organizmu 
težko določiti. Tako je vsaka določitev oksidativnega stresa v organizmu le približna ocena 
trenutnega stanja. 
Iz tega razloga se določajo produkti interakcij ROS z biološkimi makromolekulami, kot so 
beljakovine, lipidi, DNK. Posledice oksidativnega stresa, se odražajo kot delež poškodovanih 
beljakovin, količina produktov lipidne peroksidacije ali oksidacija DNK. 
Poznamo veliko metod za ugotavljanje mehanizmov delovanja reaktivnih kisikovih zvrsti. Na 
splošno jih lahko razdelimo na direktne metode s katerimi se meri koncentracija nastalega 
superoksidnega aniona, vodikovega peroksida in OH radikala ter indirektne metode, ki 
zaznavajo poškodbe celičnih kompotent (lipidov, DNK, beljakovin), ki so posledica delovanja 
reaktivnih kisikovih zvrsti (68). 
Za določanje oksidativnega statusa v organizmu, se v literaturi najpogosteje omenja uporaba 
naslednjih metod (61, 63, 68): elektronska spinska resonanca (ESR), d – ROMs, BAP test, 
TBAR, OXI – adsorbent test, metoda določanja vsebnosti izoprostanov, ELISA, SHp test in 
fotospektrometrične metode. 
Pri določanju poškodovanih beljakovin se lahko merijo karbonilni produkti oksidacije ali 
spremembe posameznih aminokislin, predvsem aminokisline tirozina. Pri slednji metodi se 
določajo različni derivati, ki nastanejo glede na tip radikala, in sicer, nitrotirozin ali ditirozin 
(69).  
Oksidacijo lipidov lahko ocenimo z določanjem konjugiranih dienov, določanjem različnih 
produktov preureditve kemijskih vezi, določanjem primarnih produktov peroksidacije ali z 
določanjem različnih sekundarnih produktov (60). Ocena statusa oksidacije lipidov na osnovi 
zgoraj opisanih označevalcev je težavna, ker se v telo vnašajo tudi s prehrano. Kot boljša 
metoda določanja oksidacije lipidov v organizmu se je pokazala uporaba izoprostanov, ki 
nastajajo z neencimsko katalizirano oksidacijo fosfolipidov oz. arahidonske kisline. Pri tem 
nastane serija izomernih molekul z značilnim prostanskim obročem. Najpogosteje se določa  
8-izoPGF2α izomero izoprostanov, ki je kemično zelo stabilna in je prisotna v vseh tkivih in 
bioloških tekočinah. Deluje kot renalni in pulmonalni vazokonstriktor (70).  
Za določitev oksidacije DNK se najpogosteje uporablja kompetitivna metoda ELISA (63, 67).
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2 NAMEN DELA IN HIPOTEZE 
 
Namen in specifični cilji našega dela so bili: 
1. Namen raziskave je z meritvami bioloških kazalnikov oksidativnega stresa v krvi, urinu 
in kondenzatu izdihanega zraka proučiti in ugotoviti ali delo v pogojih povišane 
vsebnosti nekaterih plinov v zraku in prašnih delcev, ki jih vdihavajo rudarji v 
premogovniku, poveča tvorbo reaktivnih kisikovih zvrsti (ROS) in/ali dušikovih zvrsti 
(RNS) do take stopnje, da se poruši fiziološko ravnotežje med oksidativnimi reakcijami 
in antioksidativno obrambno kapaciteto.  
2. Bolj podrobno preučiti povezavo med kratkoročno izpostavljenostjo svincu v 
premogovniku in oksidativnim stresom pri rudarjih.  
 
Cilj raziskave je, da preko izbranih parametrov oksidativnega stresa v krvi, urinu in kondenzatu 
izdihanega zraka ocenimo stopnjo oksidativnega stresa in da v primeru ugotovljene prisotnosti 
oksidativnega stresa pri rudarjih predlagamo potrebne preventivne zdravstvene ukrepe in/ali 
tehnične rešitve.  
 
Naše hipoteze so bile: 
Izpostavljenost rudarjev atmosferi s povišanimi koncentracijami nekaterih plinov (CO2, CH4, 
CO), dimetlsulfida, prašnih delcev (svincu), pri delu premogovniku, vpliva na: 
1. povečano tvorbo radikalov in/ali ROS ter njihovih peroksidacijskih učinkov oz. 
oksidativnih poškodb; 









V raziskavo smo vključili 169 rudarjev, ki so bili stari od 31 do 47 let. Za vsakega rudarja je 
njegov zdravnik napisal izjavo s katero potrjuje dobro splošno zdravje posameznika. Raziskavo 
smo zasnovali na ta način, da smo v vzorec vključili izpostavljene rudarje nekadilce, ki 
zadostujejo natančno določenim vključitveno/izključitvenim zdravstvenim kriterijem. Tako 
smo izključili rudarje nekadilce z boleznimi ledvic, jeter, z visokim krvnim tlakom (> 140/90 
mmHg) ali boleznimi srca in žilja ter tiste, ki imajo akutne ali kronične bolezni dihal. Glede na 
preventivni zdravstveni pregled, smo izključili tudi rudarje s pomembnejšimi EKG 
spremembami ter tudi tiste, ki so redno jemali analgetike, druga nefrotoksična zdravila ali 
prehranska dopolnila z antioksidativnim delovanjem. 
V vzorcu je po eliminaciji ostalo 94 rudarjev, ki so ustrezali zahtevam študije in se po delovni 
dobi in starosti med seboj niso značilno razlikovali. Izbrani rudarji niso redno jemali nobenih 
zdravil, ne prehranskih dopolnil z antioksidativnim delovanjem. Preiskovance v vzorcu smo 
razdelili v tri skupine. Spremljanje delavcev je bilo opredeljeno s posebnim protokolom, ki je 
bil narejen pred pričetkom raziskave. V prvo skupino smo uvrstili rudarje, ki smo jim po 
najmanj treh dneh počitka (prosti vikend) odvzeli biološki material takoj po zaključku enega 
delovnega dne. V drugo skupino smo uvrstili tiste, ki so po najmanj treh dneh počitka delali 
dva dni pred odvzemom biološkega materiala in v tretjo skupino tiste, ki so po najmanj treh 
dneh počitka delali tri zaporedne dni pred odvzemom biološkega materiala. Vsem skupinam 
preiskovancev smo odvzeli vzorce krvi, urina in kondenzat izdihanega zraka po končanem delu 
v premogovniku. Med opazovanjem so bili rudarji razporejeni na odkope, kjer je bila povišana 
koncentracija CO2, CO, CH4, DMS in prašnih delcev. Meritve so se izvajale v ponedeljek, torek 
in sredo. Za kontrolno skupino smo izbrali 20 rudarjev, po vsaj petih dneh počitka.  
 
Od vsakega udeleženca smo dobili pisno privoljenje k sodelovanju v študiji. Dne 30.09.2011. 







Izvedena raziskava sodi v skupino eksperimentalnih raziskav, kjer imamo populacijo, ki je bila 
podvržena delu pod določenimi okoljskimi pogoji (eksperiment). Skupine rudarjev so bile 
oblikovane na podlagi nenaključnega vzorčenja, testiranje eksperimentalnih skupin s kontrolno 
skupino je potekalo na podlagi metode predtest-potest (angl. a nonrandomized control group 
pretest-posttest sample design).  
V raziskavi, smo še uporabili metode anketiranja (GINA in GOLD vprašalnik), EKG in 
preventivni zdravstveni pregled. Prav tako smo izvršili vzorčenje biološkega materiala, in sicer: 
krvi, urina ter kondenzata izdihanega zraka, za analizo kazalnikov izbranih bioloških učinkov.  
V raziskavi smo uporabili fotospektrometrične ter ostale analitske metode za spremljanje 
parametrov oksidativnega stresa in oksidativnih poškodb. Opravili smo tudi ekološki 
monitoring nekaterih plinov (CO2, CO, CH4), DMS in prašnih delcev v zraku delovnega okolja.  
Za oceno vpliva zvišane vsebnosti CO2, CO, CH4, DMS in prašnih delcev v vdihanem zraku 
pri delavcih premogovnika na kazalnike oksidativnega stresa, smo odvzeli naslednje vzorce: 
• Odvzem krvi in urina za določitev izbranih bioloških kazalnikov oksidativnega stresa. 
Vzorce smo po končanem delu rudarjev v posebnih posodah prenašali v laboratorij 
Poliklinike Univerzitetnega kliničnega centra v Ljubljani. 
• Odvzem kondenzata izdihanega zraka rudarjev za določitev oksidativnega stresa, se je 
izvajal z aparatom Turbo DECCS System. Pri vzorčenju kondenzata izdihanega zraka 
smo uporabljali posebne ustnike za enkratno uporabo z enosmernim ventilom ter nosno 
ščipalko, ki preprečuje uhajanje zraka skozi nos. Rudarje smo prosili, da normalno 
dihajo skozi ustnik. Med dihanjem se vlaga v izdihanem zraku kondenzira in zbira v 
plastično epruveto v posebnem hlajenem kondenzatorju naprave Turbo DECCS. 
Vzorčenje je za vsakega rudarja trajalo približno 10 minut. Takoj po odvzemu, smo 
vzorcu dodali stabilizator in ga zamrznili. Na ta način smo pripravili vzorce za nadaljnjo 
diagnostiko. 
 
Določanje 8-izoprostana v kondenzatu izdihanega zraka 
V kondenzatu izdihanega zraka smo 8-izoprostan določili s kompetitivnim encimskim 
imunskim testom za kvantifikacijo 8-izoprostana v skladu z navodili proizvajalca (8-
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izoprostanski EIA KIT, Cayman Chemical Company, ZDA). Meja detekcije imunskege testa 
je bila v razponu pg/ml. 
 
Določanje 8-izoprostana v krvni plazmi 
V krvni plazmi v odvzetem vzorcu smo 8-izoprostan določali z dietilenaminotetraocetno kislino 
(EDTA), ki je kelator širokega spektra. Plazmi smo nato dodali 0,005 % butilirani 
hidroksitoluen. Za kasnejšo analizo smo vzorec shranili pri temperaturi -80° C. 8-izoprostan 
smo določili s kompetitivnim encimskim imunskim testom za kvantifikacijo 8-izoprostana v 
skladu z navodili proizvajalca (8-izoprostanski EIA KIT, Cayman Chemical Company, ZDA).  
Določanje 8-izoprostana v urinu 
V urinu smo 8-izoprostan določali z metodo ELISA, ki temelji na kompeticiji 8-izoprostana in 
8-izoprostan konjugata (z alkalno fosfatazo) za omejeno število vezavnih mest (8-izoprostan-
zajčji antiserum). Nastali kompleks protitelo - 8-izoprostan, se veže na imobilizirano 
monoklonalno protitelo na ploščici. Koncentracija konjugata je konstantna, in je obratno 
sorazmerna koncentraciji 8-izoprostana v vzorcu. Nevezano frakcijo odstranimo s spiranjem in 
dodamo p-nitrofenil fosfat, ki v reakciji da močno rumeno obarvanje. Absorbanco merimo 
spektrofotometrično pri 412 nm. 
Določanje koncentracije encimov (GPx, CAT, SOD) v krvni plazmi 
Za kvantitativno določitev glutation peroksidaze (GPx) v krvi, smo uporabili RANSEL 
Glutathione peroxidase (Randox) test. GPx katalizira oksidacijo glutationa (GSH) s Cumene 
hidroperoksidom. V prisotnosti encima glutation reduktaze (GR) in NADPH, se oksidirani 
glutation (GSSG) nemudoma pretvori v reducirano obliko s sočasno oksidacijo NADPH-a v 
NADP +. Zmanjšanje absorbance se meri spektrofotometrično pri 340 nm. 
Katalazno aktivnost smo določali s pomočjo Bioxytech Catalase-520 (OXIS). Prva faza je bila 
hemoliza vzorca in nanos vzorca na analizator Olympus AU 400. Poskus smo izvedli v skladu 
z navodili za analizator. 
Aktivnost superoksid dismutaze smo določali z metodo RANSOD Superoxide dismutase 
(Randox), ki uporablja ksantin in ksantin oksidazo (XOD) za nastanek superoksidnih radikalov. 
Slednji reagirajo z 2-(4-jodofenil)-3-(-4-nitrofenol)-5-feniltetrazolijevim kloridom (I.N.T.), pri 
čemer nastane rdeče formazonsko barvilo. Aktivnost SOD se meri z določanjem stopnje 
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inhibicije te reakcije. Ena enota SOD je tista, ki povzroči 50% inhibicijo redukcije INT v strogo 
določenih pogojih poskusa. Absorbanca se meri spektrofotometrično pri valovni dolžini 505 
nm. 
 
Določanje skupnega antioksidativnega statusa v krvi 
 
Skupni antioksidativni status smo v krvnem serumu določali z metodo Randox TAC (Randox 
Laboratories Limited, Crumlin, UK). Spojino ABTS (2,2’-azino-di-[3-ethylbenzthiazoline 
sulphonate]) smo inkubirali s peroksidazo (metmioglobinom) in vodikovim peroksidom H2O2 
pri čemer nastane kation ABTS*+, ki je stabilen in raztopino obarva modro-zeleno. Absorbanco 
barvnega produkta smo spektrometrično določili pri valovni dolžini 600 nm. Zaradi prisotnih 
antioksidantov v vzorcu je reakcija do določene mere inhibirana, manj intenzivno je obarvanje 
- sorazmerno s koncentracijo antioksidantov v vzorcu. 
 
Določanje svinca v krvi 
Kri za določanje svinca je bila odvzeta v posebne cevke za elemente v sledovih (Beckton 
Dickinson). Vzorci so do analize bili shranjeni v polietilenskih epruvetkah pri temperaturi -80° 
C. Vzorce krvi smo analizirali z masno spektrometrijo z induktivno sklopljeno plazmo (ICP-
AES) (Agilent 7700x ICP-MS). Instrumentalna meja zaznavnosti svinca je bila 0,2 ng/ml. Za 





3.3 STATISTIČNE METODE 
 
Kategorične spremenljivke so bile opisane na podlagi frekvenc s pripadajočimi odstotki, 
numerične spremenljivke pa s povprečnimi vrednostmi in standardnimi odkloni. Zaradi malih 
vzorcev so bile numerične spremenljivke opisane še z mediano in interkvartilnim razmikom, 
tudi v primeru, ko je Shapiro-Wilksov test potrdil normalno porazdelitev vrednosti. Analiza 
demografskih podatkov po skupinah rudarjev, je bila izvedena z eno-faktorsko analizo variance 
(ANOVA), oziroma s Kruskal-Wallis H testom. Primerjava izmerjenih plinov (CH4, CO2, CO) 
in DMS v notranjosti rudnika ter okolici rudnika, je bila izvedena s t-testom za neodvisne 
vzorce. Analiza vrednosti 8-izoprostana v kondenzatu izdihanega zraka ali plazmi med 
kontrolno in posameznimi eksperimentalnimi skupinami rudarjev, je bila izvedena s t-testom 
za neodvisne vzorce, oziroma s pomočjo Mann-Whitney U testa. Analiza kazalnikov 
antioksidativne aktivnosti med kontrolo in posameznimi eksperimentalnimi skupinami 
rudarjev, je bila narejena s t-testom za neodvisne vzorce. Analiza svinca v krvi med kontrolo in 
posameznimi eksperimentalnimi skupinami rudarjev, je bila izvedena na podlagi Mann-
Whitney U testa. Povezanost med nivojem 8-izoprostana v plazmi in svinca v krvi, je bila 
izmerjena s Spearmanovim korelacijskim koeficientom. Statistična analiza je bila narejena s 
programom IBM SPSS za Microsoft Windows, različico 22.0 (IBM Corp., Armonk, NY). 








4.1 Rudarji, ki so sodelovali v raziskavi so bili stari med 31 in 47 leti (PV = 39,2 ± 4.9) in 
se po starosti med seboj niso statistično pomembno raziskovali. Povprečna delovna doba na 
sedanjem delovnem mestu je 11,6 ± 4.8 let. Vsi rudarji prebivajo na podeželskih območjih, ki 
obkrožajo premogovnik Velenje. Vsi rudarji iz našega vzorca so končali štiriletno šolo 
rudarstva in so, preden so začeli delati v premogovniku, imeli še 14 dnevno izobraževanje na 
samem kraju. Temu je sledilo 6 mesecev nadzorovanega dela pod mentorstvom. Po tem 
izobraževalnem obdobju, so rudarji lahko začeli delati samostojno, vendar se vsako leto 
udeležijo obveznega izobraževanja iz varnosti in tehnologije rudarstva. 
 
4.2 V premogovniku Velenje smo spremljali koncentracije naslednjih plinov: CO2, CO, 
CH4 in DMS. Koncentracije plinov CO2, CO, CH4 smo zapisovali tri krat tekom delovnega dne, 
medtem, ko smo koncentracijo DMS odčitavali le enkrat. Povprečne koncentracije so za vsak 
posamezni plin izračunane na osnovi meritev v preteklih petih letih. Podatki so vključevali okoli 
22000 meritev za pline CH4, CO2 in CO ter 7500 zapisanih meritev za DMS znotraj 
premogovnika Velenje ter 5000 zapisanih meritev za CH4, CO2, CO na dvorišču premogovnika. 
Vsi podatki so nakazovali na dejstvo, da so rudarji izpostavljeni zmerno zvišanim 
koncentracijam slednjih plinov v primerjavi z zunanjim zrakom. Koncentracije prašnih delcev 
(ppm) se na deloviščih ne merijo. Merijo se imisije (debelina usedline) prašnih delcev v 24 
urah, zaradi nevarnosti eksplozije prašnih delcev. Meritve se izvajajo le v premogovniških 
jaških 1x mesečno. Na podlagi tega podatka se da indirektno sklepati o povišanih 
koncentracijah prašnih delcev v primerjavi z zunanjo atmosfero (Tabela 2).  
 
Tabela 2: Meritve plinov v premogovniku Velenje 
 
Plin Velenje premogovniški jaški Okolica premogovnika  
 min. max. PV SO PV SO P* 
CH4 (%) 0,18 0,43 0,26 0,09 0,15 0,05 <0,001 
CO2 (%) 0,18 1,13 0,56 0,29 0,09 0,03 <0,001 
CO (ppm) 0,88 9,67 3,86 0,35 0,12 0,05 <0,001 
DMS (ppm) 0,49 57,17 15,16 9,92 - - - 
PD (mm) 1,3 2,7 1,8 0,3 - - - 
DMS- meritve se izvajajo le v premogovniških jaških.  
PD (prašni delci) – meritve imisij se izvajajo le v premogovniških jaških.  




Pri določanju oksidativnega stresa pri rudarjih, smo opazili statistično pomembno razliko v 
koncentraciji 8-izoprostana v kondenzatu izdihanega zraka rudarjev iz skupine 3 v primerjavi s 
kontrolo. Rezultati so pokazali, da se koncentracija 8-izoprostana ni povečala po enem 
delovnem dnevu v premogovniku. Šele po dveh delovnih dneh (skupina 2), se je koncentracija 
8-izoprostana v kondenzatu izdihanega zraka povečala in še bolj izrazito po treh delovnih dneh 
v premogovniku. Povprečna vrednost 8-izoprostana v kondenzatu izdihanega zraka rudarjev v 
skupini 3 je bila 5,0 ± 1,1 pg/ml, kar se je v primerjavi s kontrolno skupino (3,0 ± 0,7 pg/ml) 
pokazalo kot statistično pomembno (P <0.001).  
 
4.3 Rezultati so pokazali, da so rudarji iz skupine 3, ki so bili v premogovniku tri zaporedne 
dni, imeli statistično pomembno povišani oksidativni stres glede na biološki kazalnik 8-
izoprostan (C: 28,4 ± 5,9; G3: 37,4 ± 4,9, P < 0,001). Glede na kontrolno skupino so kazalniki 
antioksidativnega statusa bili statistično pomembno znižani: TAC (C: 2,11 ± 0,06; G3: 2,01 ± 
0,03, P < 0,001), CAT (C: 33,1 ± 6,9; G3: 26,7 ± 5,9, p < 0,001) in SOD (C: 145.8 ± 5,4; G3: 
134,6 ± 3,6, P < 0,001). Le aktivnost GPx je ostala nespremenjena (P = 0,744). Rezultati so 
pokazali, da se z znižanjem bioloških kazalnikov antioksidativnega statusa posameznika 
(TAC), povečuje oksidativni stres v organizmu, kar se je pokazalo še najbolj izrazito po treh 
zaporednih delovnih dneh v premogovniku. Najbolj značilni onesnaževalci v zraku 
premogovnika so prašni delci, CH4 in CO2. Povprečne koncentracije CH4 (vol. %) in CO2 (vol. 
%) v treh dneh, ko smo spremljali njihove koncentracije v premogovniku, so bile 0,25 ± 0,07 
za CH4 in 0,52 ± 0,17 za CO2. Vrednosti kažejo na dejstvo, da so rudarji izpostavljeni zmerno 
zvišanim koncentracijam slednjih plinov, saj je bila povprečna izmerjena koncentracija istih 
plinov v bližini premogovnika 0,11 ± 0,03 za CH4 in 0,08 ±0,03 za CO2. Razlika se je pokazala 
kot statistično pomembna (P < 0,001). 
 
4.4 Rezultati so pokazali, da je bila koncentracija 8-izoprostana v plazmi statistično pomembno 
višja pri rudarjih ob koncu tretjega zaporednega delovnega dne (skupina 3). Mediana vrednosti 
8-izoprostana v plazmi pri rudarjih skupine 3 je bila 37,5 (IR 33,4; 41,3) ng/L oz. pri kontrolni 
skupini 29,5 (IR 24,7; 32,3), kar se je pokazalo kot statistično pomembno (P <0,001). 
Koncentracija svinca v krvi je bila znatno višja pri rudarjih na koncu drugega zaporednega 
delovnega dne (skupina 2) glede na kontrolo. Mediana svinca v krvi pri rudarjih iz skupine 2 je 
bila 31,0 (IR 25,3; 34,0) μg/dL oz. v kontrolni skupini 22,0 (IR 18,3; 23,8) μg/dL, kar se je 
pokazalo kot statisnično pomembo (P <0,001). Najvišja koncentracija svinca v krvi je izmerjena 
v skupini 3 in sicer 34,5 (IR 30,0; 42,8) μg/dL, kar se je pokazalo kot statistično pomembno 
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glede na kontrolno skupino (P <0,001). Rezultati so pokazali srednje močno, pozitivno 
korelacijo med koncentracijo svinca in 8-izoprostana v krvi (r = 0,512, P <0,001).  
Kontrolna skupina je imela zvišano izhodiščno koncentracijo svinca v krvi (povprečna vrednost 
21,7 μg/dL). 
 
4.5 Vrednosti bioloških kazalnikov v urinu se niso pomembno spreminjale, prav tako niso 
pokazale statistično pomembnega rastočega ali padajočega trenda v času treh dneh. Za bolj 
zanesljive zaključke bi morali spremljati biološke kazalnike v urinu ob daljši izpostavljenosti 
(še več zaporednih dni) rudarjev zraku z zmerno povišanimi koncentraciji nekaterih plinov, 
DMS in prašnih delcev v premogovniku, kar so tudi naše usmeritve za bodoče raziskave. 
 
Kljub malim vzorcem dobljeni rezultati niso posledica posameznih izstopajočih vrednosti (t.i. 
osamelcev). Koeficient variacije, ki meri razpršenost zbranih podatkov (razmerje med 
standardnim odklonom in povprečno vrednostjo), pri oksidativnem stresu in biomarkerjih 
(članek 1 in 3) nikoli ni presegel praga 30 % (maksimalni koeficient variacije naših rezultatov 
je znašal 27,8 %), kar predstavlja zadostno omejitev rezultatov in s tem minimalno tveganje, da 
bi lahko posamezne vrednosti povzročile statistično pomembne razlike (71). Pri meritvah 
svinca v krvi (članek 2) pa smo zaradi višjih koeficientov variacije uporabili neparametrične 
statistične teste (Mann-Whitney U test in Spearmanov korelacijski koeficient), ki so namenjeni 








5.1 ČLANEK I 
 
Izvleček 
V raziskavi smo poskušali ugotoviti ali lahko delo v pogojih povišanih koncentracij 
premogovniških plinov (CO2, CO, CH4) in DMS ter prašnih delcev, povzroči oksidativni stres 
pri rudarjih. V študijo smo vključili rudarje iz premogovnika Velenje (n = 94), katere smo 
razdelili v kontrolno skupino in tri testne skupine, ki smo jih ločili po številu zaporednih 
delovnih dneh.  
V kondenzatu izdihanega zraka smo določali koncentracijo 8-izoprostana, ki je biološki 
kazalnik oksidativnega stresa. Rezultati študije so pokazali, da so rudarji, ki so delali tri 
zaporedne dni, imeli v kondenzatu izdihanega zraka višje vrednosti 8-izoprostana v primerjavi 
s kontrolno skupino (p<0,001). Enodnevna ali dvodnevna izpostavljenost povišanim 
koncentracijam plinov in prašnih delcev se je pokazala prekratka, da bi sprožila takojšen 
oksidativni stres. Podrobni rezultati so prikazani v tabeli 3. 
Tabela 3: 8-izoprostan v kondenzatu izdihanega zraka 
 





P* Skupina 2 
(n=26) 














rezultati so prikazani v obliki povprečne vrednosti ± standardni odklon 
* t-test za neodvisne vzorce (primerjava skupine 1, 2 in 3 s kontrolno skupino),  
KV: koeficient variacije 
Skupina 1: skupina rudarjev, ki je delala v rudniku eno izmeno 
Skupina 2: skupina rudarjev, ki je delala v rudniku dve zaporedni izmeni 
Skupina 3: skupina rudarjev, ki je delala v rudniku tri zaporedne izmene 
 
Do povišanja 8-izoprostana je prišlo zaradi daljše izpostavljenosti premogovniškim plinom, 
DMS in prašnim delcem, kakor tudi zaradi zmanjšane antioksidativne kapacitete po 
izpostaljenosti pro-oksidativnim dejavnikom pri rudarjih. Povišane vrednosti 8-izoprostana so 
ugotovili tudi pri kronični obstruktivni pljučni bolezni, pri astmi, Alzheimerjevi bolezni itd. 
Zaključimo lahko, da je določanje koncentracije 8-izoprostana v kondenzatu izdihanega zraka 


























5.2 ČLANEK II:  
 
Izvleček 
Ko smo ugotovili, da se oksidativni stres relativno hitro (po treh dneh) zazna na povišani 
koncentraciji 8-izoprostana v kondenzatu izdihanega zraka pri rudarjih, nas je v nadaljevanju 
zanimalo kako se ta oksidativni stres odraža na encimsko antioksidativni aktivnosti rudarjev.  
Z namenom proučevanja vpliva onesnaženega delovnega okolja oz. oksidativnega stresa na 
antioksidativni status rudarjev, smo v študijo vključili 94 delavcev iz premogovnika Velenje, 
ki smo jih glede na število zaporednih delovnih dni v premogovniku razporedili v tri skupine 
in jih primerjali s kontrolno skupino. V študiji smo se osredotočili na kratkoročna nihanja v 
antioksidativni aktivnosti organizma, pri čemer rudarji niso uživali nobenih prehranskih 
dopolnil in tudi niso spremenili njihove telesne aktivnosti. V krvni plazmi smo določali nivo 
antioksidativnih encimov (GPx, CAT, SOD) skupaj s TAC (kombiniran učinek vseh 
antioksidantov) in 8-izoprostan (biološki kazalnik oksidativnega stresa / oksidativne poškodbe). 
Rezultati so pokazali, da so imeli rudarji, ki so bili v premogovniku tri zaporedne delovne dni, 
znatno povišano vrednost 8-izoprostana (p <0,001). Vrednosti TAC (p <0,001), CAT (p <0,001) 
in SOD (p <0,001) so bile v primerjavi s kontrolno skupino, bistveno zmanjšane. Podrobni 
rezultati so prikazani v tabeli 4. Zaradi lažje predstave so rezultati prikazani še grafično (slika 
1). Številne študije so raziskovale aktivnosti encimov CAT, SOD in GPx pri populaciji ljudi, ki 
so poklicno izpostavljeni povišanim koncentracijam prašnih delcev, vendar se rezultati študij 





Tabela 4: Biološki kazalniki oksidativnega stresa in antioksidativne aktivnosti  
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rezultati so prikazani s povprečno vrednostjo ± standardnim odklonom 
* t-test za neodvisne vzorce (primerjava skupine 1, 2 in 3 s kontrolno skupino),  
KV: koeficient variacije 
Skupina 1: skupina rudarjev, ki je delala v rudniku eno izmeno 
Skupina 2: skupina rudarjev, ki je delala v rudniku dve zaporedni izmeni 




















28,4±5,9 29,2±5,8 29,0±6,3 37,4±4,9 2,11±0,06 2,10±0,06 2,10±0,05 2,01±0,03 




145,8±5,4 144,3±7,7 138,5±6,8 134,6±3,6 
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Eden (29,2 ± 5,8 ng/L) ali dva (29,0 ± 6,3 ng/L) delovna dneva v premogovniku nista povzročila 
sprememb koncentracije 8-izoprostana v krvi rudarjev glede na kontrolno skupino (28,4 ± 5,9 
ng/L). Šele po tretjem delovnem dnevu (37,4 ± 4,9 ng/L) v premogovniku se je koncentracija 
8-izoprostana v krvi statistično pomembno zvišala glede na kontrolno skupino (p<0,001) (Slika 
5). 
Tudi ko smo določali nivo antioksidativnih encimov v krvi rudarjev smo opazili, da do 
statistično pomembnih razlik v aktivnosti encimov glede na kontrolo pride šele po tretjem 
delovnem dnevu v premogovniku. Vrednost TAC pade na 2,01 ± 0,03 mmol/L kar se je glede 
na kontrolno vrednost (2,11 ± 0,06 mmol/L) izkazalo kot statistično pomembna razlika 
(p<0,001). Nadalje, po treh delovnih dnevih v premogovniku se je vrednost CAT v krvi (26,7 
± 5,9 mmol/min/mL) statistično pomembno znižala glede na kontrolno vrednost (33,1 ± 6,9 
mmol/min/mL) (p<0,001). Po enem delovnem dnevu v rudniku se vrednost SOD ni spremenila 
glede na kontrolno vrednost (145 ± 5,4 USOD/mL). Do statistično pomembnega znižanja 
vrednosti SOD glede na kontrolno vrednost pride že po dveh delovnih dnevih v premogovniku, 
in sicer na vrednost (138 ± 6,8 USOD/mL) (p<0,001). Do še bolj izrazitega znižanja vrednosti 
SOD je prišlo po tretjem delovnem dnevu v premogovniku, ko je njegova vrednost padla na 
134,6 ± 3,6 USOD/mL (p<0,001). 
Po drugi strani se aktivnost encima GPx ni pomembno spreminjala z ozirom na kontrolno 
skupino ne glede na število delovnih dni v premogovniku. 
Zaključili smo da so rudarji, ki delajo v onesnaženem okolju, imeli že po tretjem delovnem 
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5.3 ČLANEK III 
 
Izvleček 
Eden od glavnih namenov naše študije, je bil tudi oceniti vpliv prašnih delcev na stanje 
oksidativnega stresa pri rudarjih. Nekatere študije nakazujejo, da vdihavanje prašnih delcev v 
premogovniku spodbuja nastanek radikalov, kar vodi v oksidativni stres. 
S študijo smo želeli raziskati korelacijo med koncentracijo svinca v krvi in oksidativnim 
stresom pri rudarjih premogovnika. Študija je vključila 94 rudarjev iz premogovnika Velenje, 
ki smo jih razporedili v štiri skupine: tri testne skupine glede na število zaporednih delovnih 
dni v premogovniku in četrto skupino, ki je služila kot kontrolna skupina. Rezultati so pokazali, 
da so rudarji, ki so delali tri zaporedne dni, imeli višje koncentracije svinca v krvi in 8-
izoprostana v primerjavi s kontrolno skupino (p <0,001). Podrobni rezultati so prikazani v tabeli 
5. Korelacija med svincem in 8-izoprostanom, je bila srednje močna (r = 0,512, p <0,001). 
Zaključili smo, da je lahko kratkoročna izpostavljenost svincu v okolju potencialno škodljiva, 
kar je potrebno upoštevati pri oblikovanju izboljšav v delovnih procesih. Na osnovi rezultatov 
študije predlagamo preventivne zdravstvene ukrepe in priporočamo rudarjem uvedbo varovalne 
prehrane z namenom izboljšanja antioksidativnega statusa organizma ter s tem preprečevanja 
oz. zmanjševanja posledic oksidativnega dogajanja v telesu. 
 









P* Skupina 2 
(n=26) 

























rezultati so prikazani z mediano in interkvartilnim razmikom (IR) 
* Mann-Whitney U test (primerjava skupine 1, 2 in 3 s kontrolno skupino) 
Skupina 1: skupina rudarjev, ki je delala v rudniku eno izmeno 
Skupina 2: skupina rudarjev, ki je delala v rudniku dve zaporedni izmeni 

























Stanje oksidativnega stresa v organizmu je težko določiti, saj je življenjska doba radikalov 
izjemno kratka in je zato vsaka določitev oksidativnega stresa le približna ocena trenutnega 
stanja. Do sedaj je bilo objavljenih malo raziskav glede izpostavljenosti rudarjev višjim 
koncentracijam plinov CO2, CO, CH4 in DMS ter prašnim delcem, ki imajo potencial, da 
sprožijo kaskado oksidativnih reakcij v telesu. Dosedanje raziskave v slovenskih rudnikih so 
bile usmerjene pretežno v proučevanje vpliva CO2 na ventilacijo pljuč in nekatere druge 
fiziološke parametre (11, 72-74). Cilj naše raziskave je bil ugotoviti vpliv povišane 
koncentracije zgoraj navedenih plinov, DMS in prašnih delcev, ki jih vdihavajo rudarji pri delu 
v premogovniku, na kazalnike oksidativnega stresa, na podlagi katerih lahko posredno 
sklepamo na povečanje tveganja za nastanek nekaterih bolezni. V raziskavi smo tako spremljali 
naslednje: koncentracijo 8-izoprostana v kondenzatu izdihanega zraka, v krvni plazmi ter urinu; 
koncentracijo encimov, vključenih v kaskado oksidativnih reakcij (glutation peroksidaza, 
katalaza in superoksid dismutaza) v krvni plazmi; antioksidativni status rudarjev ter na koncu 
določili še koncentracijo svinca v krvi rudarjev. Zanimalo nas je ali pride do povečanja tvorbe 
radikalov do take stopnje, da se poruši fiziološko ravnotežje med oksidativnimi reakcijami in 
antioksidativno kapaciteto v organizmu, kar lahko povzroči peroksidacijo lipidov (še posebej 
polinenasičenih maščobnih kislin v celični membrani), motnje v homeostazi kalcija, 
peroksidativno okvaro DNA in nekatere druge učinke, ki jih inducira oksidativni stres. 
Spremljali smo, kako se zgoraj navedeni kazalniki oksidativnega stresa spreminjajo glede na 
izpostavljenost oz. čas izpostavljenosti v premogovniku. S tem namenom smo analizirali kri, 
urin in kondenzat izdihanega zraka pri rudarjih po enem delovnem dnevu v premogovniku po 
počitku (skupina 1), po dveh delovnih dneh v premogovniku (skupina 2) in po treh zaporednih 
delovnih dneh v premogovniku (skupina 3). Vse skupine smo primerjali med seboj in s 
kontrolno skupino. Pri preiskovancih nas je zanimalo ali bo prišlo do kakršnih koli sprememb 
v izbranih kazalnikih oksidativnega stresa že po enem delovnem dnevu v premogovniku in tudi 
ali se bodo parametri oksidativnega stresa spreminjali longitudinalno glede na število 
zaporednih delovnih dni v premogovniku v pogojih konstantno zvišanih koncentracij CO2, CH4, 





Da bi izključili potencialne moteče dejavnike, ki bi lahko vplivali na vrednosti izbranih 
kazalnikov oksidativnega stresa, smo pred pričetkom študije naredili protokole za spremljanje 
posameznih parametrov. Rudarje smo vključili glede na strogo postavljene 
vključitveno/izključitvene zdravstvene kriterije.  
V premogovniku se s prenosnimi merilniki (npr. interferometer, MX-21 in indikatorske žičice) 
izvajajo meritve plinov, trikrat dnevno. Poleg tega imajo nameščene tudi stacionarne merilnike. 
Vsak mesec se dodatno odvzamejo tudi vzorci zraka za ekološko analizo, kjer se določajo poleg 
CO2, CH4, CO, O2 še koncentracije nekaterih drugih plinov in DMS ter emisije prašnih delcev. 
Pravilnik o zahtevah za zagotavljanje varnosti in zdravja pri delu ter o tehničnih ukrepih za dela 
pri raziskovanju in izkoriščanju mineralnih surovin pod zemljo (Ur.list RS 68/2003) v 282. 
členu (poglavje jamski zrak) navaja, da mora biti sestava zraka v premogovniku v skladu z 
veljavnimi predpisi (75, 76). V 284. členu tega pravilnika je zapisano, da je izjemoma delo 
dovoljeno tudi pri višjih koncentracijah, če izvajalec rudarskih del z internimi ukrepi zagotavlja 
ustrezne tehnične in organizacijske pogoje za varnost in zdravje pri delu. Maksimalna dovoljena 
koncentracija na delovišču v premogovniku je 1,5 vol. % CO2 (77). 
V raziskavi smo se osredotočili na prašne delce, pline CO2, CO, CH4 in DMS, na podlagi drugih 
študij, ki so opisale vpletenost slednjih plinov na oksidativni stres pri človeku (45, 49, 78 - 81) 
in tudi zaradi dejstva, da je njihova emisija v premogovniških jaških v primerjavi z zunanjim 
okoljem povečana. Kljub temu pa so bile izmerjene vrednosti pod pragom najvišjih zakonsko 
dovoljenih koncentracij in so primerljive z emisijami, merjenimi v drugih premogovnikih v 
razvitih državah (72, 82). Tako so na primer, najvišje izmerjene koncentracije CO2 bile vedno 
pod priporočenim pragom od 1,5 %, najvišje izmerjene koncentracije CH4 pa pod 1 % (72). 
Dosedanje slovenske študije (11, 72, 73), so nakazale povezanost med koncentracijo CO2 v 
vdihanem zraku in frekvenco dihanja ter frekvenco srca. Povečana mišična aktivnost in 
povečana koncentracija CO2 v krvi, ki se pojavi pri delu v premogovnikih, lahko v organizmu 
sproži sproščanje visoko reaktivnih radikalov in ROS/RNS na nivoju celice. Po končanem delu 
in prihodu rudarjev iz premogovnikana atmosfersko koncentracijo kisika, se lahko tvorba 
prostih kisikovih radikalov še poveča. Direkten vpliv CO2 na oksidativni stres in poškodbo 
DNK so dokazali v študiji, kjer so človeške celice neuroblastoma izpostavili CO2 za določen 
čas. Pri celicah izpostavljenih CO2, so izmerili statistično značilno večjo tvorbo ROS kot pri 
neizpostavljenih, kontrolnih celicah. Ugotovili so tudi, da je pri celicah izpostavljenih CO2 za 
4 ure že prišlo do statistično značilnega povečanja fragmentacije DNK (83).V naši študiji nismo 
imeli izoliranega sistema, da bi lahko trdili, da je prišlo do povečanega oksidativnega stresa 
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samo zaradi CO2. Izbrani parametri v krvi rudarjev nam nakazujejo, da je prišlo do povečane 
tvorbe radikalov in/ali ROS/RNS, do oksidativnega stresa in porušenja antioksidativnega 
ravnotežja v organizmu zaradi izpostavljenosti rudarjev škodljivim dejavnikom v atmosferi 
premogovnika, ki vključujejo CO2, CO, CH4, DMS in prašne delce (84). Kako se to 
(dolgodobno) odraža na celičnih poškodbah in na potencialnem pojavu bolezni, pa z našo 
študijo ne moremo ugotoviti. 
Pomemben kazalnik za ocenjevanje oksidativnega stresa v organizmu je 8-izoprostan, ki 
pripada razredu F-2 izoprostanskih spojin in nastaja v reakcijah in vivo peroksidacije 
polinenasičene arahidonske kisline. 8-izoprostan, kot specifičen označevalec lipidne 
peroksidacije, narašča v odvisnosti z naraščanjem oksidativnega stresa. V literaturi se slednji 
omenja kot najbolj zanesljiv kazalnik lipidne peroksidacije kot posledice oksidativnega stresa 
(70). Določanje njegove koncentracije bodisi v krvni plazmi ali urinu daje podatke o 
oksidativnem stresu v organizmu. Spremembe v koncentraciji 8-izoprostana pa so najhitreje 
vidne v kondenzatu izdihanega zraka (85). Naši rezultati so pokazali, da so rudarji ki so delali 
tri zaporedne dni v premogovniku, imeli statistično pomembno povišano koncentracijo 8-
izoprostana v kondenzatu izdihanega zraka v primerjavi s skupino rudarjev po najmanj pet 
dnevnem počitku in pred delom v premogovniku (kontrola). Slednje nakazuje, da daljša 
izpostavljenost rudarjev delovni atmosferi s povišanimi koncentracijami nekaterih plinov, DMS 
in prašnim delcem, pomembno vpliva oz. poruši ravnotežje med oksidativnimi reakcijami in 
antioksidativno obrambno kapaciteto organizma, kar naprej vodi v stanje oksidativnega stresa. 
Endogeni antioksidativni obrambni sistem vključuje antioksidativne encime, kot so superoksid 
dismutaza, glutation peroksidaza, katalaza. Drugi obrambni mehanizem telesa na oksidativni 
stres vključuje reakcije odstranjevanja poškodovanih biomolekul, preden njihova koncentracija 
doseže kritično, ki bi lahko povzročila spremenjeno celično presnovo in bi ogrozila njeno 
preživetje (86, 87). Endogena antioksidativna obramba lahko tako zmanjša ali prepreči nastanek 
reaktivnih radikalov, kar ima za posledico zmanjšano tvorbo 8-izoprostana (70). Glede na 
slednje nižje koncentracije 8-izoprostana, ki so bile izmerjene po vikendu ko rudarji niso delali, 
kažejo na ponovno vzpostavitev ravnotežja med nastankom ROS, oksidativnimi reakcijami in 
antioksidativno kapaciteto organizma.  
Podobnih raziskav, ki so določale koncentracijo 8-izoprostana v krvi rudarjev nismo zasledili. 
Obstajajo pa številne druge raziskave, ki so uporabile 8-izoprostan kot kazalnik oksidativnega 
stresa pri različnih boleznih in stanjih kot so na primer: astma, kronična obstruktivna pljučna 
bolezen, Alzheimerjeva bolezen, ciroza jeter, ateroskleroza itd. (88- 91). Poleg tega, da je 8-
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izoprostan zanesljiv kazalnik oksidativnega stresa v organizmu, ima tudi pomembne biološke 
učinke, ki imajo vlogo pri patogenezi bolezni. Njegova prekomerna proizvodnja lahko prispeva 
k povečani aktivaciji trombocitov pri sladkorni bolezni, bronhokonstrikciji pri astmi, 
vazokonstrikciji in zmanjšanemu ledvenemu pretoku krvi pri hepato-renalnem sindromu, zavira 
tudi aktivnost proteazoma pri nevrodegenerativnih boleznih (89, 92). 
Ker so nam povišane vrednosti 8-izoprostana nakazovale na oksidativni stres pri rudarjih, nas 
je zanimalo tudi kako se izpostavljenost rudarjev atmosferi s povišanimi koncentracijami 
nekaterih plinov, DMS in prašnih delcev odraža na antioksidativnem statusu organizma. 
Onesnaženo delovno okolje predstavlja tveganje za zdravje, vendar kako se človeški organizem 
odzove nanj, je manj znano, zlasti v krajšem časovnem obdobju. Svinec lahko zviša ali zniža 
aktivnost antioksidantnih encimov SOD in CAT v krvi, odvisno predvsem od stopnje in trajanja 
izpostavljenosti tej težki kovini. Večja izpostavljenost svincu povzroči povečanje aktivnosti teh 
encimov kot posledica povišane proizvodnje ROS, medtem ko je supresijo istih encimov 
mogoče razložiti s sposobnostjo svinca, da izpodrine in nadomestili bioelemente, ki so 
pomembni kofaktorji teh encimov (19, 57). 
Za določanje oksidativnega stresa pri populaciji ljudi, ki so poklicno izpostavljeni visokim 
koncentracijam svinca v delovnem okolju, se najpogosteje uporabljajo biološki kazalniki SOD, 
CAT, GPx, itd. V literaturi smo zasledili nekaj študij, ki so istočasno analizirale aktivnosti SOD 
in CAT, vendar se njihovi rezultati razlikujejo. Med njimi je nekaj raziskav ugotovilo, da so 
bile aktivnosti SOD in CAT znatno nižje pri ljudeh, ki so izpostavljeni svincu (93 -98). Nekatere 
študije so ugotovile, da je bila aktivnost SOD višja pri skupinah izpostavljenih svincu (99 - 
101). Pri eni izmed teh študij je bilo povečanje aktivnosti SOD bolj izrazito v skupini ljudi, ki 
so bili izpostavljeni nižjim koncentracijam svinca kot pri skupini, ki je bila izpostavljena 
visokim koncentracijam svinca (99). V omenjenih študijah ni prišlo do razlik v aktivnosti 
encima CAT (99 - 101). Nadalje, v nekaj študijah niso opazili pomembnih sprememb pri 
dejavnostih SOD in CAT (100-101). Študija Chiba s sod. iz leta 1996 je pokazala, da pri ljudeh 
izpostavljenih svincu v delovnem okolju, pride do povečane aktivnosti CAT in ne SOD, v 
primerjavi s kontrolno skupino (104). 
Namen naše študije je bil raziskati, kako človeško telo v onesnaženem okolju reagira 
kratkoročno. V študiji smo se tako osredotočili na kratkoročna nihanja v antioksidativni 
aktivnosti organizma, pri čemer rudarji niso uživali nobenih prehranskih dopolnil, ki bi 
pomagali pri vzdrževanju konstantne ravni antioksidantov. Nadalje, rudarji so uživali normalno 
hrano in v času študije niso izvajali napornih telesnih aktivnosti. Naši rezultati so pokazali, da 
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so imeli rudarji po zaključenem tretjem zaporednem delovnem dnevu statistično značilno 
povišan 8-izoprostan (p<0.001), kar je po drugi strani povzročilo znatno zmanjšanje ravni 
antioksidativnih biokazalnikov. V primerjavi s kontrolno skupino so se statistično značilno 
zmanjšali antioksidativni status v krvi, TAC (p<0.001), ter encima katalaza (p<0.001) in 
superoksid dismutaza (p<0.001), kar se lahko razlaga kot direktna posledica oksidativnega 
stresa. Edino aktivnost encima glutation peroksidaze, je ostala nespremenjena (105). To bi 
lahko razložili s tem, da ima glutation peroksidaza večjo afiniteto do H2O2 kot katalaza. Encim 
glutation peroksidaza je odgovoren za detoksifikacijo nizkih vrednosti H2O2, medtem ko pri 
višjih vrednostih H2O2 prevzame katalaza vodilno vlogo (106). Podobno so ugotovili v svoji 
študiji iz leta 2013 Ahmad s sod., ko so analizirali antioksidativni status pri prognozi kronične 
obstruktivne pljučne bolezni. Pri teh bolnikih so opazili pomembno znižanje aktivnosti SOD, 
CAT in GPx, kar naj bi bil kompenzacijski odziv na oksidativni stres pri bolnikih s kronično 
obstruktivno pljučno boleznijo (107). 
Številne študije so raziskovale aktivnost encima glutation peroksidaza (GPx), vendar se 
rezultati študij zelo razlikujejo. Tako je nekaj študij poročalo o znatno višjih aktivnostih GPx v 
skupinah, izpostavljenih svincu, kot v kontrolni skupini (98, 99, 101-103, 108-110).V nekaterih 
študijah so poročali o nižji aktivnosti GPx v skupinah, izpostavljenih svincu, kot pri 
neizpostavljeni kontrolni skupini (93, 104, 111-113). Pri nekaterih študijah pa opisujejo, da do 
razlik v aktivnosti GPx pri ljudeh, ki so izpostavljeni svincu, sploh ne pride (114, 115). 
Zastrupitev s svincem povzroča v organizmu veliko oksidativno poškodbo. V svoji študiji je 
Rendón-Ramírez s sod. (115) pri delavcih v tovarni baterij, ki so bili med svojim delom 
izpostavljeni prašni mešanici svinčevih oksidov dokazal, da lahko z dodatnim uživanjem 
antioksidantov, do določene mere umilimo oksidativne poškodbe. V slednji študiji so delavci 
eno leto uživali antioksidante in sicer v maščobi topen vitamin E (360 mg/dan) in v vodi topen 
vitamin C (1000 mg/dan). Rezultati študije so pokazali, da se je zaradi uživanja antioksidantov, 
antioksidativni status delavcev izboljšal, aktivnost katalaze in superoksid dismutaze se je 
zmanjšala, medtem ko je aktivnost glutation peroksidaze ostala nespremenjena. Študija 
Wilhelm Filho s sod. (116), ki je bila narejena pri rudarjih premogovnika je pokazala, da se je 
aktivnost katalaze povečala, medtem ko se aktivnost superoksid dismutaze in glutation 
peroksidaze pomembno znižala v primerjavi s kontrolno skupino. Nadalje je Wilhelm Filho s 
sod. (2010) v svoji študiji naredil intervenco z dodajanjem antioksidantov, tako so rudarji 6 
mesecev uživali vitamin E (800 mg/dan) in C (500 mg/dan). Rezultati slednje študije so 
pokazali, da je uživanje vitamina E in C povečalo antioksidativni status organizma, povečalo 
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aktivnost glutation peroksidaze in superoksid dismutaze, medtem ko se je aktivnost katalaze 
zmanjšala. Zaključili so, da imata vitamina E in C sinergistično delovanje pri regeneraciji 
encimskega sistema vključenega v redoks reakcije v organizmu ter posledično zmanjša 
oksidativni stres. Obe študiji sta pokazali učinkovitost dodajanja antioksidantov na oksidativni 
stres pri delavcih izpostavljenih škodljivim dejavnikom, medtem ko v kontrolni skupini ni 
prišlo do opaznih sprememb. Na splošno je znanstvene študije med seboj težko primerjati, saj 
so večinoma različno oblikovane, z različnim trajanjem in različno opazovano skupino 
preiskovancev. Vsekakor različni delovni pogoji in delovno okolje zagotavljajo podlago za 
drugačne fiziološke procese v človeškem telesu.  
Encimi katalaza, superoksid dismutaza in glutation peroksidaza imajo obrambno funkcijo v 
organizmu, saj spreminjajo visoko reaktivne radikale in H2O2 v neškodljive molekule. Povišana 
vrednost encima katalaza in superoksid dismutaza nam kaže na povečano število ROS v telesu. 
Ob oslabljeni antioksidativni zaščiti organizma, lahko te povišane koncentracije radikalov 
povzročijo oksidativni stres. Pri številnih boleznih kot so kardiovaskularne bolezni, sladkorna 
bolezen, obolenja ledvic, različna vnetna stanja, rak, hepatitis, različne dermatološke bolezni, 
Wilsonova bolezen, itd., so v krvi izmerili povišane koncentracije encimov katalaza in 
superoksid dismutaza, pri katerih ima oksidativni stres pomembno vlogo (116, 117). Študija 
Nadif s sod. iz leta 1998 je raziskala povezavo med izpostavljenostjo rudarjev prašnim delcem, 
aktivnostjo CAT in SOD ter resnostjo pnevmokonioze. Ugotovili so, da je spremenjena 
aktivnost CAT in SOD bolj povezana z nedavno izpostavljenostjo visoki koncentraciji prašnih 
delcev, kot s kumulativno izpostavljenostjo rudarjev prašnim delcem. Zaradi tega pri rudarjih z 
enako ocenjeno kumulativno izpostavljenostjo prašnim delcem, ne moremo pričakovati 
podobne antioksidativne encimske aktivnosti, če so ti bili nedavno izpostavljeni različnim 
(visokim ali nizkim) koncentracijam prašnih delcev (118). 
Definicija antioksidativnega statusa organizma je še vedno nedorečena in pušča prostor za 
diskusijo, saj je težko opredeliti stanje začetne vrednosti. Referenčne vrednosti in metode za 
ugotavljanje oksidativnega statusa še niso dorečene (119). Ali ima višji antioksidativni status 
pozitivno delovanje na zdravje človeka? Delavci v tovarni baterij, ki so bili izpostavljeni prašni 
mešanici svinčevih oksidov, so imeli višji antioksidativni status (115), po drugi strani pa so 
imeli delavci v cementarni nižji antioksidativni status (120). Tako se nižji antioksidativni status 
definira pri povečani proizvodnji radikalov (120-122) in višji antioksidativni status kot 
posledica dolgoročne izpostavljenosti škodljivim dejavnikom in posledica prilagodljivih 
odzivov na oksidativni stres (115-116). Kljub temu obstaja univerzalni dogovor, da zunanji 
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škodljivi dejavniki (polutanti z oksidativnim delovanjem) negativno vplivajo na antioksidativno 
aktivnost (86, 122-125). Slednje je dokazano z vključitvijo kontrolne skupine, pri kateri med 
raziskavo niso opazili nobene spremembe v antioksidativni aktivnosti (115, 116). Rezultati naše 
študije kažejo na statistično značilne spremembe v antioksidativni aktivnosti že tretji zaporedni 
delovni dan (105). Glede na to, da so druge študije opazovale spremembe antioksidativnega 
statusa v bistveno daljšem časovnem obdobju, je naše rezultate težko primerjati z njimi. 
Posledično je težko razložiti, kako dolge in kako pogoste bi morale biti intervencije, da bi 
minimizirali izpostavljenost rudarjev produkciji škodljivih radikalov (105).  
 
Regulacija redoks reakcij predstavlja zelo zapleten mehanizem, kjer je zaenkrat še nemogoče 
popolnoma razumeti celotno zaporedje dogodkov. Nejasno je tudi, na kateri stopnji in v katerem 
času določena spojina, ki inducira oksidativni stres, sproži adaptivne celične odzive (npr. 
hormeza), kar ima za posledico povečano antioksidativno zaščito in popravljanje poškodb (94). 
Prav tako je izjemno težko ugotoviti,  pri kateri stopnji povečanega nastanka ROS in po katerem 
času izpostavljenosti endogena obramba ni več uspešna (prav tako endogeni popravljalni 
mehanizmi), kar se kaže v povečani stopnji oksidativnih poškodb v celici. 
 
Naši rezultati nakazujejo, da je izpostavljenost okoljskim polutantom pomembna tudi v kratkem 
(nekaj dnevnem) časovnem obdobju in ne samo v daljših (nekaj tednih ali mesecih), kot so to 
pokazale prejšnje študije (105, 115, 116). 
Eden od glavnih namenov naše študije je bil ugotoviti tudi vpliv prašnih delcev na stanje 
oksidativnega stresa pri rudarjih. Določene študije nakazujejo, da vdihavanje prašnih delcev v 
premogovniku spodbuja produkcijo radikalov, kar vodi v oksidativni stres (126-132). Kronično 
vdihavanje zraka s povišano koncentracijo prašnih delcev v premogovniku, vodi do številnih 
obolenj kot so bronhitis, emfizem pljuč, fibroza, rak in druge (125, 130, 131). Pri rudarjih, ki 
so kronično izpostavljeni prašnim delcem v delovnem okolju, se v krvi hitro pokažejo 
spremembe ravnotežja med prooksidativnimi in antioksidativnimi reakcijami. Tako pride do 
povečane peroksidacije lipidov v plazmi, do spremenjene koncentracije antioksidantov kot je 
glutation ter spremenjene aktivnosti encimov superoksid dismutaza, glutation peroksidaza itd. 
(5, 133). V naši študiji smo se osredotočili predvsem na svinec, ki je sestavni del prašnih delcev, 
ki jih vdihujejo rudarji med delom v premogovniku.  
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Že v naši kontrolni skupini smo določili povišano izhodiščno koncentracijo svinca v krvi 
(povprečna vrednost 21,7 μg/dL). Podobno povišano izhodiščno koncentracijo svinca pri 
kontrolni skupini je ugotovil tudi Al-Neamy s sod. (20 μg/dL) (134). Koncentracija svinca v 
krvi nad 10 μg/dL je toksična in lahko povzroči nevrološke motnje, kognitivne okvare, 
reproduktivne težave ter druge motnje (19, 135). Rdeče krvničke imajo visoko afiniteto za 
svinec in vežejo nase večino svinca, ki se nahaja v krvnem obtoku (125). Bistveno pogostejša 
kot akutna zastrupitev s svincem, je kronična zastrupitev, ki je definirana pri koncentraciji 
svinca v krvi od 40 do 60 μg/dL in je posledica poklicne izpostavljenosti (19, 125, 136). Cilj 
naše raziskave ni bil osredotočanje na dolgotrajno izpostavljenost svincu, ampak preučevanje 
njegovega kratkoročnega vpliva na dogajanja v človeškem telesu. Po drugem zaporednem 
delovnem dnevu v premogovniku smo že določili statistično značilno pomembno povišanje 
koncentracije svinca v krvi rudarjev glede na izhodiščno vrednost, kar je bilo še bolj izrazito po 
zaključku tretjega delovnega dne (137). Podobno so ugotovili v študiji Van Eijkerena s sod. leta 
2017. V slednji študiji so pokazali, da se lahko koncentracija svinca v krvi poviša dvakrat in 
več glede na izhodiščno vrednost že v enem dnevu ali dveh ter da je možno hitro (v nekaj dneh) 
odstraniti svinec iz krvi le s pomočjo terapije s kelatorji (138). Literatura tudi nakazuje, da sta 
odstotek in čas izločanja novo absorbiranega svinca odvisna od več dejavnikov (19, 55). 
Koncentracija svinca v krvi se ni v celoti skladala z razvojem oksidativnega stresa, saj se je 8-
izoprostan statistično pomembno povišal s 24-urno zamudo, po zaključenem tretjem delovnem 
dnevu v premogovniku (137). To kaže na zapoznelost med oksidativnim stresom, ki ga lahko 
inducira svinec in tvorbo 8-izoprostana. Slednje je možna posledica dobrega antioksidativnega 
statusa v telesu rudarjev, ki upočasnjuje takojšen nastanek oksidativnega stresa, nakazuje pa 
tudi na večplastnost oksidativnega stresa pri rudarjih, ki bi ga lahko sprožili tudi drugi dejavniki 
v premogovniku, kot so hipoksija rudarjev, povišane koncentracije plinov in prašnih delcev v 
delovni atmosferi. V naši študiji smo kljub temu ugotovili pozitivno korelacijo srednje moči 
med nivojem svinca v krvi in oksidativnim stresom (137). Tudi v nekaterih prejšnjih študijah 
so poročali o korelaciji srednje moči (128-130). Gurer-Orhan s sod. je poročal o korelaciji med 
antioksidativnimi encimi in svincem, in sicer r = 0,62 za katalazo in r = 0,64 za glutation (139). 
V drugi študiji je Khan s sod. poročal o korelaciji med antioksidativnim encimom gama 
glutamil transferazo in svincem r = 0,63 pri delavcih v tovarni kovin, ki so talili kovine iz svinca 
(135). Sklepamo da je hitra odstranitev svinca, ki smo jo dokazali pri rudarjih, možna zaradi 
dolgotrajne poklicne izpostavljenosti prašnim delcem in sicer zaradi adaptacije rudarjev ter 
posledično njihove boljše kondicije, da hitreje odstranijo škodljive dejavnike iz telesa (137). 
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Naši rezultati so pokazali, da je tudi kratkoročna izpostavljenost povišani koncentraciji plinov 
in prašnim delcem škodljiva, kar bi se moralo upoštevati pri oblikovanju izboljšav v delovnih 
pogojih. Vsekakor lahko na osnovi rezultatov študije predlagamo preventivne zdravstvene 
ukrepe in priporočamo rudarjem uvedbo varovalne prehrane z namenom izboljšanja 
antioksidativnega statusa organizma ter s tem preprečevanja oz. zmanjševanja posledic 
oksidativnega dogajanja v telesu. 
Na podlagi rezultatov študije smo POTRDILI hipotezo, ki trdi, da izpostavljenost rudarjev 
atmosferi s povišanimi koncentracijami nekaterih plinov (CO2, CH4, CO), dimetlsulfida, 
prašnih delcev (svincu) v premogovniku, vpliva na zvišanje vrednosti 8-izoprostana zaradi 
povečane tvorbe radikalov in/ali ROS ter njihovih peroksidacijskih učinkov.  
 
Hipotezo, da izpostavljenost rudarjev atmosferi s povišanimi koncentracijami nekaterih plinov, 
prašnih delcev (svincu) v premogovniku, vpliva na aktivnost endogenih antioksidativnih 
obrambnih mehanizmov (TAC, CAT, SOD), smo prav tako POTRDILI. 
 
V študiji smo na podlagi podatkov pokazali na srednje močno povezavo med porastom svinca 
in vrednostjo 8-izoprostana kot pokazatelja oksidativnega stresa. 
Omejitve študije 
Glede na dejstvo, da so bili vsi udeleženci študije zdravi nekadilci in so se skupine rudarjev 
ujemale po starosti in delovni dobi, sklepamo, da je povečanje ravni 8-izoprostana v krvni 
plazmi, kondenzatu izdihanega zraka in tudi svinca v krvi, pokazatelj vpliva izpostavljenosti 
povišanim koncentracijam plinov in prašnim delcem v premogovniku. Zaradi zmanjšanja 
vplivov drugih dejavnikov, kot je na primer izguba tekočine zaradi intenzitete dela, smo v 
študijo vključili le rudarje na izkopih, ki niso gradili tirnic za prevoz ali opravljali drugih 
podobnih gradbenih ali proizvodnih nalog. Poleg tega so bili udeleženci študije zaprošeni, da 
ohranijo v času študije svoj običajen vnos hrane, dnevne aktivnosti ter da se izogibajo 
pasivnemu kajenju in pitju alkohola. 
Primarna omejitev našega vzorčenja je, da lahko razlike med posameznimi skupinami izhajajo 
iz razlik med skupinami samimi in ne zaradi intervencije. Da smo se izognili temu, so bile 
osnovne demografske in zdravstvene značilnosti (starost, delovne izkušnje, izobrazba, bivalno 
okolje, status nekadilca, izostanek kroničnih bolezni in predpisanih zdravil, itd.) nadzorovane 
72 
 
tako v kontrolni skupini, kot tudi v eksperimentalnih skupinah rudarjev. Zaradi nezmožnosti 
nadzorovanja spremenljivk ob morebitnem neupoštevanju nasvetov, da se izogibajo pasivnemu 
kajenju, pitju alkohola in naporni dejavnosti, ne moremo zagotovo izključiti njihov vpliv na 
razvoj oksidativnega stresa pri preiskovancih in kontroli. Prav tako nismo imeli popolnega 
vpliva pri oblikovanju kontrolne in eksperimentalne skupine, ker je bilo vse pogojeno z urnikom 
dela v premogovniku Velenje. Pri analizi bioloških vzorcev, osebje laboratorija ni bilo 
seznanjeno z oblikovanjem kontrolne in eksperimentalne skupine. Vse uporabljene 
laboratorijske metode so bile rutinske in potrjene ter izvedene po navodilih proizvajalca 
uporabljenih kitov. Za vse metode smo uporabili material, ki je imel certifikat kontrole 
kakovosti. Koeficienti variacije med in znotraj preizkusa so bili v mejah, ki jih je predlagal 
proizvajalec. 
 
Hitrost izločanja svinca iz krvi v naši študiji, se ne sklada s podatki iz literature, kjer naj bi se 
svinec iz krvi brez uporabe kelirajočih spojin spontano izločil iz krvi znotraj 30 dni. V naši 
študiji se je to zgodilo veliko hitreje. Edina možna razlaga je, da se je koncentracija svinca v 
krvi pri rudarjih, zaradi prilagoditve na delo v takšnih pogojih, morala spustiti na izhodiščno 
vrednost v treh ali štirih dneh počitka, saj bi v nasprotnem primeru koncentracija svinca v krvi 
v nekaj tednih dosegla stopnjo težke zastrupitve. Kljub temu so potrebne nadaljnje študije za 
potrditev naših ugotovitev, za določitev virov izpostavljenosti svincu ter za razumevanje 
mehanizmov v ozadju. 
 
Za natančnejše spremljanje bioloških kazalnikov oksidativnega stresa, antioksidativnega 
statusa organizma in koncentracije svinca v krvi, bi bilo bolje slediti navedenim parametrom 
pri isti skupini rudarjev skozi daljši čas, s tem bi se izognili napakam zaradi razlik med 
posamezniki. Zanimivo bi bilo vključiti dodatni dan meritev, da bi razjasnili kako se 
koncentracija kazalnikov oksidativnega stresa in svinca v krvi spreminja naprej. Vsekakor bi 
bilo zanimivo preveriti tudi našo hipotezo, da se novo absorbirani svinec iz krvi odstrani hitreje, 
kot so bile ugotovitve v drugih študijah. Na žalost se takšna zasnova raziskave sooča z dvema 
glavnima težavama, saj bi to vplivalo na proizvodnjo v premogovniku, po drugi strani pa bi 
morali kri vzorčiti pri isti skupini rudarjev več zaporednih dni, kar bi bilo lahko etično 
vprašljivo.  
 
Premogovnik Velenje ne izvaja rednih dnevnih meritev prašnih delcev v delovni atmosferi 
premogovnika in je zato težko oceniti ali je oksidativni stres pri rudarjih posledica povišanih 
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koncentracij plinov ali prašnih delcev. Ker je bila ta študija izvedena na rudarjih, rezultatov ne 
moremo posploševati na druge poklicne skupine.  
Naše metode v študiji spadajo v sklop indirektnih metod, to so tiste, ki ugotavljajo poškodbe 
zaradi ROS ali radikalov na celičnih komponentah. Reakcije znotrajcelične oksidacije so zelo 
kompleksne, zato nobena metoda ne more popolnoma ovrednotiti celotnega oksidacijskega 
procesa v organizmu. Tako kot pri vseh ostalih metodah, smo lahko z našimi metodami merili 
ne vseh, temveč le nekaj fizikalno-kemijskih sprememb. Kljub temu nam le te dajo pomembne 





Gre za prvo tovrstno študijo v svetu, ki je bila izvedena v realnem okolju premogovnika, kjer 
nam podatki v študiji nakazujejo na spremembe bioloških kazalnikov oksidativnega stresa v 
kratkem (nekaj dnevnem) časovnem obdobju in ne samo v daljših (nekaj tednih ali mesecih), 
kot so to pokazale prejšnje študije.  
 
Ko smo določali 8-izoprostan v kondenzatu izdihanega zraka, smo ugotovili, da nam lahko 
sprememba koncentracije analita odraža že zelo majhne spremembe oksidativnega stresa v 
organizmu. Slednje pomeni, da je meritev 8-isoprostana zelo občutljiva metoda za ugotavljanje 
stopnje izpostavljenosti populacije oksidantom iz okolja. Metoda pokaže spremembe zelo hitro, 
še pred nastankom bolezenskih znakov, kar je v našem primeru pomembno predvsem pri 
pravočasni implementaciji ustreznih preventivnih ukrepov za zaščito rudarjev (npr. varovana 
prehrana, nižanje izpostavljenosti koncentracije oksidantov iz okolja, …). V nadaljnjih študijah 
bi bilo zanimivo vključiti dodatne skupine preiskovancev in potrditi uporabnost ter pomen 
določitve 8-izoprostana in verjetno tudi drugih metabolitov, ki nastajajo ob oksidativnem stresu. 
Tako bi lahko to metodo uvrstili v nabor presejalnih testiranj za ugotavljanje vpliva določenih 
okoljskih agensov na ljudi. 
 
Ne glede na omenitve, ki smo jih imeli pri izvedbi, pa lahko naša študija predstavlja strukturo 
za nadaljnje raziskave za ugotavljanje vpliva posledic oksidativnega stresa na zdravje rudarjev 
zaradi izpostavljenosti zraku s povišanimi koncentracijami nekaterih plinov, dimetilsulfida ter 






1.Rezultati meritev vrednosti 8-izoprostana v kondenzatu izdihanega zraka in v krvi, so nam 
nakazovali trend rasti. Po treh zaporednih delovnih dneh so imeli rudarji v našem vzorcu 
statistično pomembno povišan 8-izoprostan v kondenzatu izdihanega zraka in v krvi v 
primerjavi z rudarji iz kontrolne skupine.  
2. Glede na podatke iz naše študije so imeli rudarji preiskovanci po treh zaporednih dneh dela 
v premogovniku statistično pomembno nižji antioksidantni status v krvi v primerjavi s kontrolo. 
V primerjavi s kontrolno skupino se je tudi značilno zmanjšala aktivnost encima katalaza in 
superoksid dismutaza. Aktivnost encima glutation peroksidaza se ni spremenila.  
3. Naši rezultati nakazujejo na hitro zviševanje koncentracije svinca v krvi. Kljub temu, da drugi 
dan razlika ni bila statistično signifikantna, se je kazala tendenca višanja. Po tretjem 
zaporednem delovnem dnevu v premogovniku, se je v našem vzorcu pokazala statistično 
pomembno povišana koncentracija svinca v krvi, kakor tudi vrednost 8-izoprostana, v 
primerjavi s kontrolno skupino. Na podlagi podatkov smo ugotovili, da je korelacija med 
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10.5. Priloga 5 
Predtestni vprašalnik za sodelujoče (vir: GINA 2002, GOLD 2001) 
 
DA NE NE VEM 
Se počutite zdravo? ❑ ❑ ❑ 
Ali redno prejemate kakšne tablete ali inhalacije? Katere? ❑ ❑ ❑ 
Ali ste bili v zadnjem mesecu zaradi zdravstvenih težav pri zdravniku ali v 
bolnišnici? ❑ ❑ ❑ 
Ali kadite?  ❑ ❑ ❑ 
Če kadite, koliko let po koliko cigaret na dan? ❑ ❑ ❑ 
Ali se vam je v zadnjem letu pojavljal suh kašelj (trajajoč nekaj dni ali tednov) 
brez ostalih sprememb v zdravju (brez povišane telesne temperature, prehlada, 
gripe in česa podobnega)? 
❑ ❑ ❑ 
Ali ste v zadnjem letu imeli epizodo (napad) hudega dušenja? ❑ ❑ ❑ 
Ali ste v zadnjem letu imeli izrazito težko sapo predvsem v mrazu in med 
naporom? ❑ ❑ ❑ 
Ali ste v zadnjem letu imeli piskanje v prsih pri izdihu (predvsem forsiranem)? ❑ ❑ ❑ 
Ali ste v zadnjem letu imeli prehlade, ki “gredo na pljuča” in trajajo čez 10 dni? ❑ ❑ ❑ 
Ali ste v zadnjem letu imeli sezonske težave (npr. samo spomladi) s kašljem, 
piskanjem ali težko sapo? ❑ ❑ ❑ 
Ali ste v zadnjem letu imeli zgoraj naštete težave v zakajenih prostorih, na 
delovnem mestu, ob močnih vonjih ali stiku z živalmi? ❑ ❑ ❑ 
Ali ste se v zadnjem mesecu zaradi teh težav ponoči zbujali? ❑ ❑ ❑ 
Ali ste se v zadnjem mesecu zaradi teh težav omejevali svoje telesne 
aktivnosti? ❑ ❑ ❑ 
Ali imate težave z alergijami ali nosnimi polipi? ❑ ❑ ❑ 
Ali ima v družini (oče, mati, bratje, sestre, otroci) kdo težave s pljuči? ❑ ❑ ❑ 
Ali redno kašljate? ❑ ❑ ❑ 
Ali vsak dan izpljunete iz pljuč gnojav izmeček (lahko le enkrat na dan)? ❑ ❑ ❑ 
Če se pojavlja izmeček (izpljunek iz pljuč), koliko časa (tednov, mesecev ali let) 
je že prisoten? ❑ ❑ ❑ 
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nisem na delu 
NE 
nikoli 
 draženje sluznic (oči, nos, žrelo) ❑ ❑ ❑ ❑ 
 suha usta ❑ ❑ ❑ ❑ 
 srbeča koža ❑ ❑ ❑ ❑ 
 suh kašelj ❑ ❑ ❑ ❑ 
 glavobol ❑ ❑ ❑ ❑ 
 zvonjenje v ušesih ❑ ❑ ❑ ❑ 
 utrujenost ❑ ❑ ❑ ❑ 
 zaspanost ❑ ❑ ❑ ❑ 
 slaba zbranost (koncentracija) ❑ ❑ ❑ ❑ 
 vrtoglavica ❑ ❑ ❑ ❑ 
 slabost (telesna) ❑ ❑ ❑ ❑ 
 tresenje rok ❑ ❑ ❑ ❑ 
 stiskanje v prsih ❑ ❑ ❑ ❑ 
 slabša delovna učinkovitost ❑ ❑ ❑ ❑ 
 strah ❑ ❑ ❑ ❑ 
 motnje vida (slabši vid) ❑ ❑ ❑ ❑ 
 motnje vida (motnje barvnega vida) ❑ ❑ ❑ ❑ 
 razbijanje srca (hitrejši ali nereden utrip) ❑ ❑ ❑ ❑ 
 oteženo ali hitrejše dihanje  ❑ ❑ ❑ ❑ 
 občutek pijanosti ❑ ❑ ❑ ❑ 
 nespečnost ❑ ❑ ❑ ❑ 
 neješčnost ❑ ❑ ❑ ❑ 
 mravljinčenje v rokah ❑ ❑ ❑ ❑ 
 razdražljivost ❑ ❑ ❑ ❑ 
 nesreče pri delu ❑ ❑ ❑ ❑ 
 
